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MEMOIRES  ORIGINAUX 


Sur  un  nouveau  compose  d£riv6  du  pyramidon : 

I.  Preparation  et  propriety  du  dioxypyramidon. 

Le  pyramidon  esl  un  excellent  medicament  auquel  on  reproche  une 
toxicite  un  peu  trop  elevee  et  des  actions  secondaires  fetcheuses.  Bien 
que  la  s6rie  des  pyrazolones  ait  fail  l’objet  de  nombreuses  recherclies 
qui  n’ont  guere  donne  d’autres  medicaments  que  l'antipyrine  et  le  pyra¬ 
midon,  nous  nous  sommes  propose  d’ameliorer  ce  dernier,  de  diminuer 
sa  toxicite,  tout  en  conservant  son  activite  therapeutique. 

La  fixation  d’oxygene  sur  la  molecule  apparait  tout  de  suite  comme 
un  des  moyens  les  plus  propres  k  diminuer  la  toxicite.  Quand  un  element 
peut  donner  plusieurs  sels  oxygenes,  les  moins  toxiques  sont,  en 
general,  les  plus  oxygenes  :  nitrites,  phosphites,  arsenites,  sulfites, 
vis-A-vis  des  nitrates,  phosphates,  arseniates,  sulfates.  L’un  des  pro¬ 
cessus  couramment  employes  par  l’organisme  pour  eiiminer  une  subs¬ 
tance  etrangere  toxique  est  la  fixation  sur  un  atome  de  carbone  de  celte 
substance  d’un  atome  d’oxygene  pour  cr6er  une  fonclion  alcool  ou  une 
fonction  phenol  sur  laquelle  se  fait  ensuite  une  combinaison  glycuro- 
nique  ou  un  ether  sulfurique  :  e’est  le  cas  de  l’aniline  transformee  en 

1.  Reproduction  interdite  sans  indication  de  source. 
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para-aminophenol  et  du  camphre  transforme  en  oxycamplire.  La  fixation 
d’oxygene  sur  l’azote  terliaire  de  certains  alcaloi'des  diminue  conside- 
rablement  leur  toxicite ;  ce  fait  constate  par  A.  Pictet  (1)  pour  les 
N-oxydes  de  strychnine  et  de  brucine  a  Ate  generalise  pour  divers 
N-oxydes  d’alcaloides  par  Max  et  Michel  Polonowski  (2)  qui  ont  montre 
que  Paction  pharmacodynamique  n’Atait  pas  attenuee  dans  la  meme 
proportion. 

Nous  avons  essaye  de  preparer  les  aminoxydes  du  pyramidon ;  ce 
corps  qui  est  la  l-phenyl-2.3-dimAthyl-4-dimAthylamino-5-pyrazolone 


V 

C6H* 


possede  trois  atomes  d’azote  tertiaires ;  Pun  appartient  A  une  fonction 
amide  et,  comprisentreCO  et  C’ll5,  parait  peu  apte  A  donnerun  N-oxyde; 
les  deux  aulres  correspondent  a  des  fonctions  amines  et  paraissent 
susceptibles  de  donner  deux  monoxydes  et  un  dioxyde  qui  auraient 
pour  formules  : 


L'expArience  nous  a  conduits  a  la  fixation  simultanee  de  deux  atomes 
d’oxygene  sur  le  pyramidon,  mais,  contrairement  A  notre  altente,  le 
co-ps  forme  n’avait  pas  les  propriAtes  caracterisliques  des  aminoxydes. 
Cependant,  comme  eux,  il  est  beaucoup  moins  toxique  que  la  base 
gAnAratrice;  il  est  A  peu  pres  aussi  analgAsique  et  antitoxique  que  le 
pyramidon  ;  il  a  en  outre  des  propriAtAs  hypnotiques  marquAes;  il  est 
plus  soluble  que  le  pyramidon  dont  il  ne  presente  plus  les  incompati- 
bilites  pharmaceutiques. 

Nous  avons  dAterminA  sa  constitution  ;  nous  l'appellerons  pour  la 
commodite  du  langage  le  dioxypyramidon,  parce  que  sa  formule  brute 
differe  de  celle  du  pyramidon  par  deux  atomes  d’oxygene  en  plus;  mais 
nous  tenons  A  souligner  des  maintenant  que  la  fixation  de  deux  atomes 
d’oxygene  sur  le  pyramidon  n’est  pas  une  simple  addition. 

Nous  exposerons  dans  ce  memoire  1’elude  physique  et  chimique  du 
dioxypyramidon  dont  nous  indiquerons  successivement  la  prAparation, 
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les  propri6tes  physiques,  les  proprietes  chimiques  analytiques  et  les 
reactions  qui  nous  ont  permis  d’etablir  sa  constitution,  v6rifiee  par  la 
synlhese. 

PREPARATION  DU  DIOXYPYRAMI DON 

Nous  avons  appli  ;ue  au  pyramidon  la  methode  generate  de  prepara¬ 
tion  des  oxydes  d’amines  de  Bamberger  et  Tscuirner  (3)  qui  consiste  h 
faire  reagir  l’eau  oxygenee  suffisamment  concentre  sur  les  amines; 
cette  methode  r^ussit  bien  quand  la  fonction  aminee  est  tertiaire,  ce  qui 
est  le  cas  du  pyramidon,  mais  elle  echoue  quand  la  molecule  peul  6tre 
hydrolysee  sous  l'influence  du  peroxyde  d’hydrogene,  ce  qui  n’est  pas  & 
craindre  pourle  pyramidon. 

Nous  avons  utilise  du  pyramidon  pur  Poulenc  fusible  &  107°  et  du 
perhydrol  h  30  °/0  en  poids  de  R20’  (eau  oxygenee  k  100  volumes)  dont 
nous  avons  verifie  le  titre,  exact  a  moins  de  1  °/0  pres,  au  moment  de 
l’emploi. 

La  molecule-gramme  de  pyramidon  etant  de  231  gr.  peut  fixer,  si 
nous  supposons  l’addition  de  deux  atomes  d’oxygene,  un  volume  mole- 
culaire,  22.400  cm3  d’oxygene,  correspondant  h  224  cm3  d’eau  oxygenee 
a  100  volumes.  Pour  faire  agir  deux  atomes  d’oxygene  actif  du  perhydrol 
sur  le  pyramidon,  il  faut  done  employer  sensiblement  1  cm3  de  per¬ 
hydrol  par  gramme  de  pyramidon. 

La  preparation  a  ete  faite  successivement  avec  un  solvant  et  sans  sol- 
vant,  et,  dans  ce  dernier  cas,  nous  avons  etudie  l’influence  de  la  tempe¬ 
rature  de  la  reaction. 


Experience  preliminaire  : 

ACTION  DU  PERHYDROL  SUR  LE  PYRAMIDON  EN  PRESENCE  DE  L’EAU. 

50  gr.  de  pyramidon  cristallis6  ont  et6  chaufies  au  bain-marie  avec 
300  cm3  d’eau  distill6e;  k  70°,  la  dissolution  n’est  pas  lout  &  fait  com¬ 
plete  et  il  est  inutile  de  chauffer  davantage,  car  le  chauffage  ne  peut  que 
faire  precipiter  le  pyramidon  dissous.  25  cm3  de  perhydrol  ont  ete 
ajoutes  k  cette  suspension,  ramenee  &  la  temperature  de  60°;  une  leg&re 
coloration  bleu  violace  est  apparue,  fugace;  il  ne  s’est  fait  aucun  d6ga- 
gement  d’oxygene,  aucun  produit  odorant;  la  temperature  de  60°  6tant 
maintenue,  tout  s’est  dissous,  soit  sous  Faction  dissolvante  du  per¬ 
hydrol,  soil  plutht  par  disparition  du  pyramidon. 

Progressivement,  k  la  meme  temperature,  25  cm3  de  perhydrol  ont 
ete  de  nouveau  ajoutes;  il  n’est  apparu  alors  qu’un  Ires  lciger  degage- 
ment  gazeux  sur  les  divisions  du  thermometre,  comme  s’il  etait  dh  a  la 
decomposition  spontanee  de  l’eau  oxygenee  et  non  h  la  reaction  avec  le 
pyramidon;  la  coloration  bleue  est  reparue  un  peu  plus  intense. 

Un  exces  de  perhydrol,  10  cm3,  a  et6  ajoul6  pour  compenser  la  legere 
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decomposition  spontanee;  l’oxygene  s’est  alors  dAgage  abondamment 
et  la  solution  est  devenue  jaune. 

Apres  un  nouveau  chauffage  de  quinze  minutes  a  60°,  la  solution  a 
et£  refroidie;  elle  n’a  rien  laissA  deposer;  concentrAe  A  85  gr.  (dont 
50  gr.  de  pyramidon  mis  en  reaction),  elle  n'a  pas  donnA  de  cristaux 
quels  que  fussent  la  temperature  et  le  temps  laissA  a  la  cristallisation 
(plusieurs  semaines)  (*}. 

Le  produit  de  la  reaction,  amorce  largement  avec  des  cristaux  d’une 
preparation  prAcAdente,  a  donne,  apres  vingl-quatre  heures  de  repos  en 
lieu  frais,  une  bouillie  cristalline  dans  un  miel  jaune.  La  partie  solide  a 
Ate  separee  par  essorage,  lavAe  avec  de  l’eau  glacAe,  puis  avec  de  Tether. 

Les  cristaux  ont  AtA  redissous  dans  50  cm”  d’eau  bouillante  et,  apres 
filtration  et  refroidissement,  la  solution  a  AtA  amorcee.  La  cristallisa¬ 
tion  lente  a  donnA,  en  beaux  cristaux  blancs,  des  recoltes  successives 
de  4  gr.,  7  gr.  50  et  4  gr.  50,  soit  au  total  16  gr.  Tous  les  efforts  faits 
pour  obtenirdes  cristaux  avec  le  residu  ont  Achoue. 

Le  point  de  fusion  du  produit  obtenu  aprAs  deux  nouvelles  recristalli- 
sations  dans  l’eau  s’est  maintenu  A  105°5  (!),  alors  que  le  pyramidon 
primitif  fondait  A  107°  et  leur  mAlange  au-dessous  de  96°.  Tandis  qu’une 
solution  aqueuse  au  1/5  de  pyramidon  se  trouble  par  chauffage  au- 
dessus  de  70°,  les  cristaux  obtenus  etaient  solubles  dans  leur  poids 
d’eau  A  50° 

Les  cristaux  recueillis  correspondaient  done  bien  A  un  compose  diffe¬ 
rent  du  pyramidon. 


Influence  du  solvant  et  de  la  temperature  de  reaction. 

Le  rendement  assez  mediocre  obtenu  nous  a  conduits  A  operer  avec 
d’autres  solvants,  puis  sans  solvant  et  A  temperature  plus  basse. 

Void  quelques-unes  des  nombreuses  experiences  que  nous  avons 
faites  : 

Action  dn  perhydrol  sur  le  pyramidon 
en  presence  cT acetone  ou  do  benzene. 

1°  20  gr.  de  pyramidon  ont  etA  dissous  en  50  cm’  d’acAtone  tiede ;  nous 

1.  Pour  obtenir  les  premiers  germes  de  ce  produit  rebelle  a  la  cristallisation 
nous  avons  applique  un  procede  empirique  qui  nous  a  r4ussi  souvent,  dans  des 
recherches  varides ;  il  consiste  4  faire  plusieurs  fois  de  suite  dans  des  solvants 
diffirents  une  dissolution  puis  une  concentration  de  la  masse  iocristallisable. 

2.  Tous  les  points  de  fusion  indiques  dans  ce  m4moire  ont  6te  pris  au  bain  de 
mercure  et  correspondent  4  la  temperature  (non  corrig4el  la  plus  basse  qui  amene 
ia  fusion,  en  moios  d’une  seconde,  en  un  liquide  clair,  de  la  plus  petite  fraction 
visible  a  l’oeil  nu.  Avec  un  bain  d’acide  sulfurique  et  un  tube  capillaire  le  dioxy- 
pyramidon  se  ramollit  4  90°  et  fond  en  un  liquide  clair  vers  96°. 
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y  avons  ajoute  lentement  20  cm”  de  perhydrol;  il  ne  s’est  pas  fait  de 
degagement  gazeux  ni  d’Achauffement  notable.  La  capsule  a  Ale  aban- 
donnee  A  l’airlibre;  apres  douze  heures,  TacAtone  Atant  en  majeure 
partie  AvaporAe,  il  est  restA  un  liquide  ayant  la  couleur  et  la  consistance 
du  miel,  qui  ne  s’est  mis  &  cristalliser  qu’apres  ensemencement.  Le  ren- 
dement  en  produit  cristallisA  fusible  a  103°S,  sec,  a  ele  de  13  gr.,  bien 
supArieur  A  celui  de  la  preparation  faite  a  60°  dans  l’eau. 

2e  La  reaction  faite  &  la  temperature  ordinaire  avec  une  solution  ben- 
zAnique  de  pyrainidon  (incompletement  miscible  avec  le  perhydrol)  a 
donne  un  rendement  analogue  :  12  gr.  7  pour  20  gr.  de  pyrainidon. 

Action  da  perhydrol  sur  le  pyrainidon  sans  intermediaire. 

200  gr.  de  pyramidon  ont  ele  finement  pulverises  au  mortier  de 
verre  et  additionnes  lentement  do  200  cm”  de  perhydrol.  Par  malaxage 
la  dissolution  s’est  faite  sans  Achauffement,  ni  dAgagement  gazeux,  ni 
coloration.  Le  melange  a  etA  abandonnA  dans  une  hole  conique  entouree 
de  glace.  Apres  deux  heures,  il  ne  montrait  aucun  changement;  apres 
onze  heures,  la  glace  ayant  fondu,  nous  avons  retrouve  le  melange  en 
effervescence  legere  et  ayant  pris  la  couleur  du  caramel;  la  reaction  a 
AtA  calmee  par  refroidissement  sous  un  courant  d’eau  glacAe,  Teflfer- 
vescence  n’a  pas  reparu. 

Le  liquide  abandonnA  en  lieu  frais  et  ensemence  a  donnA,  apres 
quarante-huit  heures,  une  cristallisation  abondante  :  120  gr.  de  produit 
sec,  et  les  eaux  mires  concenlrAes  et  ensemencAes  ont  encore  donnA 
20  gr.  de  produit  cristallise  sec. 

Le  rendement  de  140  gr.  de  produit  presque  pur,  soit  70  °/„  du 
pyramidon  traitA,  est  au  nioins  equivalent  A  celui  des  reactions  obtenues 
avec  TintermAdiaire  d’un  solvant.  Une  lAgAre  augmentation  apparail 
mAme  sous  l’influence  d’une  temperature  plus  basse  que  celle  des  pre¬ 
mieres  reactions. 

Le  procedA  de  choix  pour  la  preparation  au  laboratoire  du  dioxy- 
pyramidon  est  done  Faction  a  0°  du  perhydrol  A  30  %  en  quantite 
thAorique  sur  le  pyramidon  finement  pulverise. 

Avant  d’Atudier  les  produits  secondaires  qui  accompagnenl  le  dioxy- 
pyramidon  el  reprAsentent  environ  le  tiers  du  pyramidon  traits,  nous 
avons  cherche  si  Taction  de  l’eau  oxygenee  pouvait  conduire  A  un  pro¬ 
duit  plus  oxyde  ou  A  un  produit  moins  oxyde  que  le  dioxypyramidon . 

Essai  de  preparation  d’un  derive  monoxyde. 

Nous  avons  essaye  de  preparer  un  derive  monoxyde  du  pyramidon 
par  action  menagee  de  la  moitie  du  perhydrol  nAcessaire  pour  obtenir 
le  dioxypyramidon. 
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100  gr.  de  pyramidoa  dissous  dans  200  cm’  d'ac^tone  onl  ete  traites 
par  50  cm5  de  perhydrol  et  le  melange  a  6te  soigneusemenl  refroidi  par 
de  l’eau  glacee.  La  coloration  du  liquide  est  passee  lentement  au  jaune 
et  au  brun  caramel. 

L’evaporation  progressive  de  l’ac6tone  a  donne  une  premiere  r^colte 
de  cristaux  qui,  recristallis§s  dans  l’eau,  ont  montre  les  caracteres  de 
solubilite  si  particuliers  du  pyramidon ;  apres  dessiccation,  ils  fondaient 
a  107°  et  le  melange  avec  le  pyramidon  primitif  fondait  a  106°.  Une 
deuxieme  et  une  troisifeme  recolte  etaient  constitutes  encore  en 
majeure  partie  par  du  pyramidon.  La  cristallisation  lente  des  eaux 
meres  apres  amor^age  a  donnt  un  produit  qui,  recristallise  dans  l’eau, 
s’est  montre  identique  au  dioxypyramidon  (P.  F.  103°;  melange  avec 
pyramidon,  P.  F.  <96°;  melange  avec  dioxypyramidon  P.  F.  104°). 

Ainsi  Faction  sur  le  pyramidon  de  la  quantity  de  perhydrol  stricle- 
ment  necessaire  pour  la  formation  d’un  derive  monoxyde  donne  du 
dioxypyramidon  et  laisse  du  pyramidon  non  transforme. 


EsSAI  DK  PREPARATION  0'lN  DERIVE  TRIOXYDE  OU  PEROXYDE. 

La  premiere  experience  decrite  nous  a  montre  qu’a  la  temperature 
de  60°  l’addition  d’une  premiere  molecule  de  IIsO!,  puis  d’une  seconde, 
se  fait  sans  degagement  notable  d’oxygene  et  qu’avec  l’addition  d’une 
nouvelle  quantite  de  perhydrol  commence  une  decomposition  impor- 
tante  de  l’eau  oxygente. 

Nous  avons  essaye  de  poursuivre  Faction  du  perhydrol  en  partant 
du  dioxypyramidon. 

10  gr.  de  dioxypyramidon  ont  ete  dissous  dans  30  cm3  d’eau  (solu¬ 
tion  sursaturee  a  la  temperature  ordinaire),  puis  addilionnes  de  5  cm1 
de  perhydrol,  et  le  melange  a  ete  refroidi  par  de  la  glace.  Apres  vingt- 
quatre  heures  le  liquide  est  reste  homogene  et  incolore.  Concentre  au 
bain-marie  bouillant,  il  a  laisse  distiller  de  l’eau  oxygente,  puis,  apres 
refroidissement  et  ensemencement,  il  a  abandonne  des  cristaux  du 
dioxypyramidon  primitif.  L’exces  d’eau  oxygtnee  a  ett  detruit  par  du 
bioxyde  de  manganese  pulvtrulent ;  la  solution  fillr^e  n’a  donne  que 
le  dioxypyramidon  primitif. 

L’action  du  perhydrol  sur  le  pyramidon  est  done  limit6e  a  deux 
moleculrs  de  peroxyde  d’hydrogene  par  molecule  de  pyramidon  et  ne 
donne  qu'un  seul  produit  principal. 


Composition  du  derive  obtenu  fusible  a  10o°5. 

La  teneur  en  carbone,  hydrogene  et  azote  a  ete  ddterminee  par  les 
m6thodes  classiques  de  Fanalyse  organique  el6mentaire. 
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Dosage  du  carbone  et  de  l’hydrogene. 

I.  Substance  :  0  gr.  2510:  H*0  :  0  gr.  1476:  CO*  :  0  gr.  5429 

II.  Substance  :  0  gr.  2620;  IPO  :  0  gr.  1500:  CO2  :  0  gr.  5611 

III.  Substance  :  0  gr.  2970;  »  :  CO*  :  0  gr.  6416 

d’oii  : 

CARBONE  HYDROGENE 

II .  58.4  —  6,36  — 


Dosage  de  Pazole  : 

I.  Substance  :  0  gr.  1382  ;  V  =  19  cn.»  4  a  14®8  fesj? S1j,8  a  18» 
II.  Substance  :  0  gr.  1462;  V  =  20  cm3  8  a  17°  h  =  766  a  19» 

d’oii  : 


16,3  °/„  II . :  .  .  .  .  16,5  »/. 


R6sultats  th6oriques  : 


SUBSTANCE 


Monoxypyramidon . 

Dioxypyramidon . 

Hydrate  da  monoxypyramidon. 


C'H'.-OgP  67,5  7,4 

C13H‘,0*M3  63,2  6,0 

C13H,703N3  59,3  6,5 

C.3[J<»03N3  58,9  7,1 


18,2 

16 

15,9 


La  composition  trouv6e  pour  le  nouveau  produit  ne  peut  etre  que 
C'3H”03N3,  celle  d’un  dioxypyramidon  ou  C,3Hi:,03jN3,  celle  d’un  hydrate 
de  monoxypyramidon.  La  seconde  formule  doit  cependant  etreecartee  ; 
Panalyse  el6mentaire  donne  normalement  un  poids  d’eau  un  peu  trop 
elev6  et  un  poids  de  gaz  carbonique  toujours  un  peu  deficitaire;  en 
depit  d’analyses  soignees  la  proportion  d’hydrogene  n’a  pas  d^passe 
6,53  °/0,  alors  que  la  seconde  formule  exige  7,1  et  la  premiere  6,5  °/0; 
les  proportions  trouvees  pour  le  carbone  et  l’azote  sont  acceptables 
pour  la  composition  C'3H‘’03N3. 

La  composition  du  nouveau  produit  correspond  done  &,  la  formule 
brute  C,3H‘,03.\3  qui  differe  de  celle  du  pyramidon  par  deux  atomes 
d’oxygSne  en  plus. 


Etude  des  produits  secondaires  de  la  preparation. 

La  possibility  de  formation  d’un  derive  monoxyd6  ou  d’un  derive 
trioxyde  etant  ycart6e,  nous  avons  examine  la  nature  du  ou  des  pro- 
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duits  secondaires  de  la  reaction  de  deux  molecules  de  peroxyde  d’hy- 
drogene  sur  une  molecule  de  pyramidon. 

Nous  nous  sommes  servis  des  parlies  incristallisables  de  nombreuses 
preparations  de  dioxypyramidon. 

Quand  on  les  distille  sous  un  vide  de  3  &  4  mm.,  une  decomposition 
se  manifeste  vers  200°;  il  passe  une  quantile  abondanle  de  gaz  et  on 
condense  un  liquide  visqueux  brun  ;  une  masse  cbarbonneuse  reste 
dans  le  ballon  Si  distiller. 

Le  liquide  condense  a  ete  fractionne  sous  14  mm.  La  majeure  parlie 
est  passee  vers  200°,  mais  la  disl illation  a  commence  vers  140°  et  s’est 
achevee  vers  245°;  le  residu  visqueux  a  ete  egalement  reeueilli.  Le 
r6sidu  et  le  distillat  ont  erislallise  tres  lentement. 

Nous  avons  traite  apres  deux  annees  de  conservation,  d'une  part  la 
fraction  180-200°  renfermant  des  cristaux  au  sein  d’une  masse  caseeuse, 
d’autre  part  le  residu  alors  enlierement  cristallise. 

La  fraction  180-200°  a  et6  dissoute  dans  l’alcool  4  96°  et  nous  avons 
fait  une  precipitation  fractionn6e  au  moyen  de  l’eau.  Les  liquides 
huileux  successivement  recueillis  ont  ete  recristallises  dans  l’alcool  Si 
70°.  Les  trois  premieres  recolles  fondaient  respectivement  Si  91°,  92°,  92". 
Elies  avaient  la  forme  cristalline  et  la  solubilite  d’un  produit  obtenu 
dans  l’hydrolyse  m6nagee  du  dioxypyramidon,  qui,  soigneusement 
purifie,  fond  a  93°.  Ces  recoltes  melees  avec  le  corps  pur  fusible  &  93" 
n’ont  pas  abaisse  sensiblement  son  point  de  fusion. 

Il  se  forme  done  h  cote  du  dioxypyramidon  un  produit  d’hydrolyse 
de  celui-ci,  que  nous  etudierons  plus  loin  et  qui  est  l’acetylmethyl- 
phenylhydrazide  : 

CH3COx  ,45"  IP 

>  -  N< 

CH;|/  XII 

Quant  au  residu  n  ayant  pas  distille  sous  pression  reduite  ct  243"  et 
form6  de  jolis  cristaux  impregnes  d’huile,  il  a  6te  lave  h  Tether  et 
recristallise  dans  une  petite  quantite  d’eau  oh  il  est  peu  soluble.  La 
premiere  venue  fondait  k  103°.  Par  melange  avec  du  dioxypyramidon, 
le  point  de  fusion  n’a  pas  change,  par  melange  avec  du  pyramidon  le 
point  de  fusion  est  tombe  au-dessous  de  93°.  C’etait  done  du  dioxypyra¬ 
midon. 

Dans  les  parties  incristallisables  formees  dans  la  preparation  du 
dioxypyramidon  nous  avons  douc  isole  un  produit  d’hydrolyse  de 
celui-ci  (')  et  obtenu  encore  une  notable  proportion  du  produit  prin¬ 
cipal. 


t.  Ce  proiluit  ne  resulte  pas  de  la  decomposition  du  dioxypyramidon  dans  la 
distillation. 
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PROPRIETES  PHYSIQUES  DU  DIOXYPYRAMIDON 
Chistallisation. 

C’est  un  caractere  constant  du  dioxypyramidon  de  ne  pas  cristailiser, 
en  l’absence  de  germes,  soit  apres  fusion,  soit  apres  concentration 
d’une  solution. 

Les  solutions  aqueuses  ensemencees  de  germes  le  laissent  cristailiser 
lentement  sous  la  forme  de  prismes  tabulaires  d’apparence  orthorhom- 
bique,  incolores,  trf.nsparents  qui,  avec  quelques  precautions,  peuvent 
atteindre  des  dimensions  de  5  &  6  mm. 

CoNSTANTES  DU  DIOXYPYRAMIDON.  STABILISE. 

Les  cristaux  fondent  k  105°o  (voir  note  sur  les  points  de  fusion,  p.  14), 
leur  melange  avec  du  pyramidon  fusible  £i  107°  fond  au-dessous  de  95°. 
Certains  echantillons  jaun&tres  que  nous  n’avons  pas  reussi  a  decolorer 
fondaient  i  103°,  mais  ne  constituaient  pas  un  corps  different. 

Le  dioxypyramidon  est  tres  stable;  il  peut  etre  distille  dans  le  vide 
sans  decomposition  et  passe  de  194°  k  201°  sous  2  mm.;  la  substance 
distill6e  sans  r6sidu  peut  recristalliser  it  la  longue  avec  sa  forme 
primitive  et  un  point  de  fusion  4  peine  alterd,  104°. 

II  ne  s’altere  pas  k  Fair,  ni  it  la  lumiere,  a  la  temperature  ordinaire 
ou  k  100°. 

Le  pyramidon  est  un  peu  moins  stable;  il  ne  dislille  qu’avec  une 
legfere  decomposition  i^Eb  :  183°-185°/2  mm.  ou  189r’-193°/o  mm.;  le 
produit  distillG,  apr6s  recrislallisation,  ne  fond  plus  qu’a  101°  au  lieu  de 
107°) ;  il  jaunit  lentement  a  la  lumiere  et  assez  rapidement  it  100°. 

CARACTERES  OKGANOLEI'TIQUES. 

La  saveur  du  dioxypyramidon  est  legerement  amere  comme  celle  du 
pyramidon;  il  est  inodore. 

<  SOLUBILITE  DU  DIOX  I  PYRAMIDON  DANS  l’EAU(’) 

ET  DANS  LES  SOLUTIONS  SALINES. 

Nous  avons  determine  la  solubilite  du  dioxypyramidon  dans  1’eau 
distill6e  a  -(-  20°  et  &  +  37°  Par  la  m6thode  des  determinations  conver- 


1.  D6pose  a  la  surface  de  l’eau  un  cristal  de  dioxypyramidon  subit  un  mouvement 
de  giration  tr£s  vif,  phfinomene  particulier  au  pyrao  i  lon  ct  a  un  certain  nombre 
de  substances. 
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gentes  que  l’un  de  nous  a  exposee  dans  un  memoire  sur  la  determi¬ 
nation  de  la  solubilite  du  pyramidon  dans  l’eau  (4).  Elle  consiste  4 
determiner  &  plusieurs  reprises  les  concentrations  d’une  solution 
sursaturee  et  d’une  solution  qui  se  sature,  maintenues  toutes  deux  en 
presence  d’un  exces  de  cristaux,  41a  temperature  choisie.  L’ecart  entre 
les  deux  concentrations  diminue  avec  le  temps  :  les  deux  concentrations 
tendent  vers  une  concentration  limite  qui  indique  la  solubilite  cherchee ; 
la  saturation  exacte  peut  n’etre  atteinte,  meme  lorsqu’on  agite  soigneu- 
sement  les  solutions,  qu’au  bout  d’un  temps  assez  long,  d'autant  plus 
long  que  la  temperature  est  plus  basse. 

A  20°,  100  gr.  de  solution  saturee  de  dioxypyramidon  ren'erment 
7  gr.  14  de  dioxypyramidon  (par  pesee  du  r£sidu  seche  4  l’etuve  4  100°). 

A  37°,  100  gr.  de  solution  saturee  de  dioxypyramidon  contiennent 
32  gr.  56  de  dioxypyramidon. 

Cette  solubilite  peut  encore  etre  exprim6e  de  la  fagon  suivante  : 

A  20°,  100  gr.  d’eau  dissolvent  7  gr.  69  de  dioxypyramidon;  1  gr.  de 
dioxypyramidon  se  dissout  dans  13  gr.  d’eau  distillee. 

A  37°,  100  gr.  d’eau  dissolvent  48  gr.  2  de  dioxypyramidon;  1  gr.  de 
dioxypyramidon  se  dissout  dans  2  gr.  07  d’eau  distillee. 

La  solubility  du  dioxypyramidon  croit  done  tres  vite  avec  la  tempe¬ 
rature  et,  au  del4  de  37°,  il  est  difficile  de  determiner  exactement  par 
pesee  la  concentration  d’une  solution  saturee  4  une  temperature  deter- 
minee.  Nous  avons  alors  determine  la  temperature  de  saturation,  de 
fusion  finissante,  d’un  melange  d’eau  et  de  dioxypyramidon  de  compo¬ 
sition  connue;  lesdeterminations  sont  longues  etd61icates;des  melanges 
ont  ete  prepares  dans  de  petites  ampoules  de  verre  d’lena  mince, 
abandonnes  4  une  temperature  fixe  dans  un  grand  bain  d'eau  et 
frequemmeut  agites;  la  temperature  cherchee  est  la  plus  basse  tempe¬ 
rature  pour  laquelle  disparaissent  les  derniers  cristaux;  la  solution 
complete  n’est  en  general  obtenue  qu’apres  un  temps  prolonge  plusieurs 
heures  et  une  forte  agitation. 

Nous  avons  ainsi  trouve  la  temperature  de  saturation  pour  divers 
melanges  : 


50  50 

75  25 


Voici,  reunies  sur  un  meme  diagramme,  les  courbes  de  solubilite  dans 
1’eau  du  dioxypyramidon,  de  l’antipyrine  et  du  pyramidon. 

La  courbe  de  solubilite  de  l’antipyrine  a  ete  conslruite  d’apres  les 
donnees  de  Krkemann  et  Janetzky  (5)  et  celle  du  pyramidon  a  ete 
empruntee  au  memoire  dejA  cite. 
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La  solubilite  du  dioxypyramklon  se  rapproche  beaucoup  de  celle  dc 
l’antipyrine  :  le  dioxypyramidon  au-dessus  de  20°  est  constamment  plus 
soluble  que  le  pyramidon  :  6  fois  plus  &  37°.  Celui-ci  pr6sente  d’ailleurs 
une  particularity  que  nous  avons  mise  en  6vidence;  le  diagramme  de 
solubilite  du  pyramidon  dans  1’eau  comporte  deux  courbes  :  l’une 
correspond  &  l’yquilibre  du  pyramidon  cristallise  avec  sa  solution 


satur^e,  l’aulre  est  une  courbe  fermee  qui  correspond  &  la  solubilite 
rSciproque  du  pyramidon  liquide  et  de  l'eau.  Si  Ton  chauffe  un  melange 
de  pyramidon  et  d’eau  renfermant  plus  de  9,38  et  moins  de  80  °/0  de 
pyramidon,  on  obtient  d’abord  par  chauffage  une  solution  homogene  et 
celle-ci  par  chauffage  ’ulterieur  se  s6pare  en  deux  phases  liquides  : 
pyramidon  liquide  saturd  d'eau  et  eau  saturee  de  pyramidon  liquide. 

Avec  l’antipyrine  et  le  dioxypyramidon  en  solution  aqueuse,  cette 
demixtion  n’apparait  pour  aucune  temperature.  Dans  toutes  les  series 
homologues  de  corps  liquides  les  premiers  termes  sont,  en  general, 
entierement  miscibles  avec  l’eau;  it  partir  d’un  certain  terme  la  misci- 
bilite  est  limitee  et  il  existe  un  domaine  ferine  de  miscibility  reciproque 
Dull.  Sc.  Piiarm.  [Janvier  1 9;»o  .  2 


RAYMOND  «!' AHO.WAT 


RAYMOND  1)11.  Ylt  Y 


dont  certaines  parties  echappent  souvent  a  1’observation.  Mais  pour 
l’antipyrine,  comme  pour  le  dioxypyramidon,  commepour  les  premiers 
termes  d’une  serie  liquide  enticement  miscibles  avec  1’eau,  on  peut 
faire  apparaitre  une  dtimixtion  en  ajoutant  a  l'eau  certains  electrolytes 
(hydroxyde,  carbonate,  sulfate  ou  ehlorure  de  sodium  par  exemple). 

L’addition  de  carbonate  de  sodium  dans  une  solution  de  dioxypyra¬ 
midon  oi  la  temperature  ordinaire  peut  faire  pr6cipiter  le  dioxy¬ 
pyramidon  en  goutteleltes  huileuses,  comme  le  pyramidon  est  precipite 
de  sa  solution  par  chauffage  au-dessus  de  70°.  Nous  retrouvons  la  un 
phenomene  tr£s  general  qui  est  souvent  decrit  comme  une  particularity 
pour  cerlaines  bases  et  certains  acides. 

Dans  la  solubilite  d’un  medicament  il  faut  consid£rer  non  seulement 
la  concentration  maximum  des  solutions  qui  pourront  etre  employees 
4  la  temperature  ordinaire,  mais  aussi  la  variation  de  cette  solubility 
avec  la  temperature,  sous  1’influence  des  corps  etrangers,  puisque  c’est 
dans  un  milieu  complexe,  &  une  temperature  notablement  supCieure  a 
la  temperature  ordinaire,  que  ce  medicament circulera  dans l’organisme. 
Nous  avons  pu  constater  que  certains  medicaments  peu  solubles,  intro- 
duits  par  voie  intraveineuse,  etaient  d’abord  pr6cipit6s  en  dehors  de 
toute  reaction  chimique  sous  1’influence  du  ehlorure  de  sodium  du 
s6rum  sanguin  et  que  leur  action  th6rapeutique  etait,  de  ce  fait,  tres 
retardee. 

L’antipyrine,  le  pyramidon,  le  dioxypyramidon  presentent  une 
sensibilite  tres  differente  a  l’action  precipitante  de  quelques  electro¬ 
lytes. 

10  cms  solution  ft  1  :  19  fi  la  temperature  de  20°  : 

Trois  solutions  de  ces  trois  corps,  de  meme  concentration,  ont 
ete  additionnees  de  ehlorure  de  sodium,  de  carbonate  de  sodium, 
d’hydroxvde  de  sodium,  en  solutions  concentrees.  Voici  les  resultats  : 


CINa  (20  gr.  en  100  cm1). 

CO’Na*  20 gr.  en  100  cm3). 
HONa  :;.t::  N; . 


Ne  precipite  pas. 

Ne  precipite  pas. 
Prec.  pjrlO  cm3  0. 


Ne  prficipite  pas. 
Precip.  par  7  cm3. 


Precipite  lent  par 
un  volume  4gal 
de  reactif. 

Prec.  par  0  cm3  9. 
Prec.  par  0  cn.s  a. 


Ces  differences  sont  dues  d’abord  au  fait  que  la  solution  a  1  gr.  de 
substance  pour  20  gr.  de  solution  est  plus  eloignee  de  la  saturation  a 
la  temperature  ordinaire  avec  l’antipyrine  qu’avec  le  pyramidon,  mais 
cet  ecart  n’intervient  pas  seul,  puisque  a  la  temperature  de  1’expe- 
rience  les  solubilites  du  pyramidon  et  du  dioxypyramidon  sont  tres 
voisines. 
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SOLUBILITE  DU  DIOXYPYRAMIDON  DANS  DIVERS  SOI  V  A  NTS  ORGANIQUES. 

Nous  avons  choisi  des  solvants  de  types  varies  et  determine  les  solu¬ 
bility  a  la  temperature  de  20”  par  la  rn6thode  des  determinations  con- 
vergentes. 

Nous  mettons  en  regard  de  nos  r£sultals  les  valeurs  companies  des 
solubilites  de  l’antipyrine  et  du  pyramidon  dans  les  m6mes  solvants. 
d’apres  divers  auteurs. 

.  1  sr-  . . 

de  dioxypyramidon 


Alcool  absolu.  . 
Ether  anhydre  . 


Acide  aeetique  . 
Acetate  d’ethyle. 


La  solubilite  du  dioxypyramidon  dans  ees  divers  solvants  organiques 
peul  aussi  etre  exprimee  d’autre  mauiere. 


Chloroforme 


Acetone .  90  41,3 

Benzene .  45  31,0 

Acide  aeetique .  151  60,2 

Acetate  d’ethyle .  33  26 


Solubilisation  du  dioxypyramidon. 

Nous  avons  vuque  la  solubilite  dans  1’eau  du  dioxypyramidon  pouvait 
etre  diminuee  par  certains  sels  :  carbonate  de  sodium  par  exemple. 

Inversement  elle  peut  etre  augmentee  par  d'autres  sels,  tels  que  le 
benzoate,  le  salicylate  de  sodium  couramment  employes  en  pharmacie 
pour  auginenter  la  solubilite  de  certains  medicaments  organiques  :  l'un 
dc  nous  a  montre  (7)  que  cet  eflfet  solubilisant  n’etait  pas  lie  a  la  forma¬ 
tion  d'une  combinaison  chimique  au  sens  ordinaire  du  mot,  mais  qu’il 
d6pendait  du  poids  ct  de  la  charge  electrique  del’anion  :  un  caproate  solu- 
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bilise  comme  un  benzoate  et  un  diiodosalicvlate  beaucoup  plus  qu’un  sali¬ 
cylate. 

PoU VOIR  SOLUBILISANT  DU  DIOX YPYRAMI DON. 

Lepyramidon  peut  etre  rendu  plus  soluble  dans  I’eau  par  la  presence 
d’un  sel  solubilisant ;  inversement  l’antipyrine  peut  jouer  un  role  solu- 
bilisant  vis-a-vis  d’aulres  medicaments  (sels  basiques  de  quinine,  thio- 
sinamine). 

Le  dioxypyramidon  agit  comme  l’antipyrine,  mais  a  un  degre  bien 
plus  faible.  Nous  avons  compare  leur  effet  sur  la  solubili le  du  pyramidon 
dans  l’eau  d’aprfes  la  methode  decrite  dans  le  m6moire  cit6  (4). 

Un  melange  de  0  gr.  43  de  pyramidon  et  3  gr.  05  d’eau  est  enferme 
dans  une  ampoule  de  verre  d’16na,  pr6alablement  sounds  a  Taction  de 
la  vapeur  d’eau  pour  reduire  l’attaque  ulterieure  du  verre  par  l’eau. 
L’ampoule,  attachee  au  reservoir  d’un  thermometre,  est  portee  dans  un 
grand  bain  d’eau  dont  la  temperature  s’616ve  lentement.  Le  melange 
devient  limpide,  puis,  la  temperature  croissant,  une  d^mixtion  apparalt, 
un  trouble  net  apparait  a  une  temperature  bien  determin^e  :  8"°. 

Avec  un  melange  de  0  gr.  45  pyramidon,  0  gr.  03  antipyrine  et 
3  cm3  d’eau,  le  trouble  apparait  k  93°o;  Fantipyrine  joue  un  role  solubi¬ 
lisant  qui  est  marque  par  cette  reduction  du  domaine  de  demixtion  et 
cette  Elevation  du  point  de  trouble  de  6°5. 

En  remplacant  Fantipyrine  par  une  quantite  egale  de  benzoate  de 
sodium,  l’effet  solubilisant  est  marque  par  une  elevation  de  1 1°. 

La  meme  quantite  de  chlorure  de  sodium  remplagant  l’antipyrine 
produirait  un  effet  insolubilisant  marque  par  un  abaissement  du  point 
de  trouble  de  14°. 

Le  dioxypyramidon  substituii  en  quantite  egale  k  Fantipyriite  produit 
une  elevation  de  1°25.  L’efifet  solubilisant  est  reel,  mais  faible. 

Nous  nous  sommes  attaches  k  la  determination  de  cel  effet  solubili¬ 
sant  parce  que  des  recherches  que  nous  poursuivons  nous  ont  montre 
que  diverses  propri6t6s  biologiques  et  pharmacodynamiques  sont  en 
rapport  avec  cet  effet  solubilisant. 

PROPRIETIES  CHIMIQUES  DU  DIOXYPYRAMIDON 

Nous  avons  d’abopd  examine  si  le  dioxypyramidon  peut,  comme  le 
pyramidon  et  Fantipyrine,  donner  des  combinaisons  d’addition  :  sels, 
combinaisons  moleculaires. 

Nous  avons  ensuite  chercbe  quelques  proprietes  permettant  de  carac- 
teriser  analyliquement  le  dioxypyramidon  :  reactions  de  precipitation, 
reactions  de  coloration. 

A  la  fin  de  ce  chapitre  nous  examinerons  quelques  propriety  chimi- 
ques  du  dioxypyramidon  qui  int^ressent  la  pratique  pharmaceutique. 
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LE  DIOXYPYRAMIDON  NE  DONNE  PAS  DE  SELS  DE  FINIS. 

Si  l’antipyrine  est  une  base  tres  faible,  le  remplacement  de  son  hydro¬ 
gene  mobile  par  un  reste  dim^thylamine  lui  confere  des  propri6tes 
basiques  nettes  qui  permettent  le  titrage  alcalimetrique,  en  presence  de 
Fh61ianthine,  de  la  dim^thylaminoantipyrine  ou  pyramidon. 

Les  propri^tes  basiques  du  pyramidon  sont  disparues  dans  le  dioxy¬ 
pyramidon,  celui-ci  est  neutre  &  i’helianthine. 

L’antipyrine  donne  avec  quelques  acides  seulement  des  sels  forte- 
ment  dissocies  dans  l’eau ;  le  pyramidon  forme  des  sels  qui  peuvent  etre 
iso!6s  bien  cristallises  de  solvants  anhydres,  mais  que  l’eau  dissocie 
aussi  tr&s  fortement. 

Nous  avons  applique  au  dioxypyramidon  la  m^lhode  de  preparation 
du  chlorbydrate  de  pyramidon  decrite  par  P.  Aubouy  (8). 

Le  chlorhydrate  de  pyramidon  se  prepare  en  faisant  reagir  une 
molecule  de  gaz  chlorhydrique  pur  et  sec  en  solution  elheree  sur  une 
molecule  de  pyramidon  dissous  dans  l’ether  anhydre  ;  il  se  fait  un  abon- 
dant  pr6cipite  blanc,  qui,  lave  a  l'ether  el  seche,  se  montre  forme  d’une 
molecule  de  pyramidon  et  d’une  molecule  d’acide  chlorhydrique. 

Le  dioxypyramidon  etant  peu  soluble  dans  l’ether,  nous  avons  mele 
une  solution  chloroformique  concentree  de  dioxypyramidon  avec  une 
solution  equimoleculaire  d’acide  chlorhydrique  sec  dans  l’ether  anhydre; 
le  melange  n’a  donne  aucun  precipite  mfime  apres  un  fort  refroidis- 
sement.  La  solution  a  ete  evaporee  dans  le  vide  a  la  temperature  ordi¬ 
naire  ;  apres  une  forte  concentration  il  est  reste  une  masse  cristalline 
ayant  une  odeur  prononcee  d’acide  chlorhydrique;  cette  masse  broyee 
a  ete  abandonnee  sous  une  cloche  au-dessus  de  batons  de  soude 
caustique,  ft  la  temperature  du  laboratoire;  elle  a  perdu  progressive- 
ment  son  acide  chlorhydrique  et  apres  quatre  jours  le  titrage  d’une 
prise  d’essai  par  de  la  soude  decinormale  en  presence  d’helianthine 
ne  rev61ait  plus  qu’une  quantile  n6gligeable  d’acide  chlorhydrique 
fixe. 

Le  chlorhydrate  d’antipyrine  d’apres  P.  Paulin  (9)  perd  aussi 
presque  completement  son  acide  chlorhydrique,  mais  en  quelques  jours 
a  l’etuve  a  120°. 

Cependant  l’acide  chlorhydrique  doit  s’unir  au  dioxypyramidon,  car, 
tandis  que  celui-ci  est  tres  peu  soluble  dans  I’6ther,  il  se  dissout  abon- 
damment  dans  Father  charge  d’acide  chlorhydrique.  Ainsi  20  gr.  de 
dioxypyramidon  se  dissolvent  dans  40  cm3  d’ether  sature  d’acide  chlor¬ 
hydrique  (33  gr.  de  C1H  pour  100  cm3)  alorsqu'il  faudrait  environ  800cm3 
d’ether  neutre  pour  les  dissoudre. 

Cette  combinaison  doit  d’aitleurs  etre  tres  Iclche,  meme  en  solution;  le 
chlorhydrate  de  pyramidon  fournit  avec  l’acide  chloroplatinique  un 


'22 


RAYMOND  CHABO.WAT  ct  KAVHOXD  DELABY 


precipit6  insoluble  dans  l'eau  froide,  l'alcool  el  l'ether,  qui  repond  a  la 
formule  d’un  chloroplalinate  de  pyramidon  : 

[PtCl6]H*  (pyramidon)'. 

La  solution  chlorhydrique  6theree  de  dioxypyramidon  ne  donne  pas 
de  pr^cipite. 

Les  lentatives  faites  pour  isoler  un  sulfate,  un  salicylate  d6finis  ont 
de  m6me  complelement  eclioue,  quels  que  soient  le  solvant  et  les  pro¬ 
portions  des  corps  reagissants. 


Reactions  de  precipitation. 

Nous  avons  deja  vu  que  certains  electrolytes  precipitent  le  pyramidon 
et  le  dioxypyramidon  de  leurs  solutions  aqueuses;  il  s’agitlA  de  preci¬ 
pitations  de  nature  physique  de  la  substance  dissoute  qui  se  separe  non 
alteree. 

L’analyse  utilise  des  reactifs  precipitants  qui  separent  la  substance 
dissoute  soit  a  l'etat  de  combinaison  moleculaire  (picrate),  soit  &  l’etat 
de  sel  complexe  renfermant  un  metal  ou  un  m6talloide  lourd  (chloro- 
mercurate,  periodure). 

Les  reactifs  des  alcalo'ides  :  tanin,  acide  picrique,  acide  styphnique, 
acide  phosphotungstique,  iodomercurate  de  potassium,  en  milieu 
neutre  (R.  de  Mayer),  en  milieu  acetique  (R.  de  Tanret),  iodobismu- 
thale  de  potassium  (R.  de  Dragendorff-Yvon)  qui  precipitent  l’antipy- 
rine  et  le  pyramidon  de  leurs  solutions  aqueuses  diluees  ne  precipitent 
pas  le  dioxypyramidon  de  sa  solution  au  1/20. 

Le  reactif  de  Boccuardat  (periodure  de  potassium)  qui  donne  un  pre- 
cipite  rouge  avec  une  solution  tres  diluee  d’antipyrine  ne  donne  rien 
avec  une  solution  au  1/20  de  dioxypyramidon. 

Quand  on  cherche  a  preparer  un  derive  iode  analogue  a  l’iodo-anti- 
pyrine  oblenue  par  M.  Bougault  (10)  on  obtient  avec  le  dioxypyramidon 
en  solution  tres  conceutree,  par  1’iode,  Liodure  de  potassium  et  l’ace- 
late  de  sodium,  un  precipile  huileux  brun  fonc^  incristallisable  ressem- 
blant  a  un  periodure. 

Le  chlorure  mercurique  precipite  le  pyramidon  en  donnant  une  com¬ 
binaison  d^crite  par  Astre  et  Becamel  (11)  que  les  auteurs  formulent  : 
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Ln  presence  de  l'acide  chlorhydrique  le  precipite  contient  en  outre 
une  molecule  d’acide  chlorhydrique  :  G.  Pegurier  (12). 

Le  dioxypyramidon  ne  pr6cipite  ni  par  le  chlorure  mercurique,  ni  par 
l’acide  chloromercurique. 


Reactions  de  coloration. 

Le  dioxypyramidon  ne  nous  ayant  pas  donn6  de  reaction  de  precipi¬ 
tation  applicable  &  l’analyse,  nous  avons  cherche  une  reaction  color^e 
parmi  celLs  qui  ont  ete  decrites  pour  l’antipyrine  et  le  pyramidon. 

Action  de  lacide  nitreux. 

L’antipyrine,  sous  I’action  du  nitrite  de  sodium  el  de  l'acide  sulfurique, 
donne  une  coloration  verte  intense  due  &  la  formation  de  nitroso-anti- 
pyrine.  Dans  les  memes  conditions  se  forme  avec  le  pyramidon  une 
coloration.  violette,assez  fugace,  surtout  s’il  y  a  un  exces  d’acide  nitreux ; 
si  le  pyramidon  est  mele  d’anlipyrine,  la  coloration  verte  due  &  celle-ci 
persiste  quand  la  coloration  violette  du  pyramidon  s’est  efl’acee. 
P.  Bourcet  (13)  a  montre  qu’on  pouvait  caract6riser  ainsi  2  °/0  d’anti- 
pyrine  dans  le  pyramidon,  et  la  Pharmacop^e  beige  indique  pour  le 
pyramidon  une  methode  d’essai  analogue. 

Nous  avons  constate  que  le  dioxypyramidon  dans  cette  reaction  ne 
produit  aucune  coloration,  meme  passagere;  la  reaction  permel-elle  de 
deceler  dans  le  dioxypyramidon  la  presence  d’antipyrine  ou  de  pyra¬ 
midon  susceptibles  de  l’adulterer  parce  qu’ils  sont  moins  couteux  ou 
en  raison  d’une  transformation  incomplete  du  pyramidon? 

Nous  avons  observe  que  les  conditions  op6ratoires  des  essais  rapportes 
ci-dessus  n’etaient  pas  les  plus  sensibles  pour  reconnaitre  le  pyramidon 
ou  l’antipyrine  dans  le  dioxypyramidon  et  qu’on  pouvait  y  deceler 
1  °/o0  de  pyramidon  ou  5  °/00  d’antipyrine. 

2  cm1  d’une  solution  de  dioxypyramidon  a  1  :  10  sont  additionnes  de 
0  cm5  1  d’une  solution  de  nitrite  de  sodium  &  1  :  10  et  d’une  goutte 
d’acide  sulfurique  &  1  :  10,  on  n’observe  pas  de  coloration. 

0  cm’  2  d’une  solution  de  pyramidon  k  1  :  100  etant  ajoute  au  prea¬ 
mble  aux  2  cm’  de  la  solution  de  dioxypyramidon,  le  nitrite  et  l’acide 
d^veloppent  une  coloration  violette  fugace;  celle-ci  est  plus  intense  si 
on  substitue  de  l’acide  sulfurique  &  1 : 100  a  l’acide  h  1  :  10,  mais  elle 
diminue  d’intensite  si  on  diminue  la  quantit6  de  nitrite. 

La  reaction  est  encore  tres  netle  avec  2  cm’  de  solution  de  dioxy¬ 
pyramidon  k  1  :  10,  0  cm’  1  de  solution  de  pyramidon  &  1  :  500,  0  cm’  1 
de  NO’Na  1  :  10  et  I  goutte  (compte-gouttes  normal)  de  SO’H’  a  1 :  100, 
ce  qui  permet  de  reconnaitre  0,2  milligramme  de  pyramidon  dans 
200  milligrammes  de  dioxypyramidon,  soil  1/1.000°.  11  est  facile  d’avoir 
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un  dioxypyramidoa  aussi  nettement  debarrasse  du  pyramidon  qui  a 
servi  a  le  preparer. 

La  meme  reaction  peut  servir  a  la  recherche  de  l’antipyrine,  mais 
pour  lui  conserver  une  solubilite  suffisante  il  ne  faut  pas  diminuer 
pareillement  la  concentration  de  l’acide  sulfurique  et  en  pratique  il  ne 
faut  pas  employer  de  l’acide  sulfurique  au-dessous  de  1  :  10. 

2  cm3  d’une  solution  de  dioxypyramidon  a  1  :  10,  0  cm3 1  d’une  solu- 
ion  d’antipyrine  a  1  :  100,  0  cm3  1  d’une  solution  de  nitrite  de  sodium 
&  1  :  10  et  I  goutte  d’acide  sulfurique  a  1  :  10  donnent  une  legere  colo¬ 
ration  verte;  1  milligr.  d’antipyrine  est  decele  dans  0  gr.  20  de  dioxy¬ 
pyramidon. 

L’acide  sulfurique  a  1  :  10  permet  de  reconnaitre  dans  les  conditions 
ci-dessus  1/500  de  pyramidon  dans  le  dioxypyramidon. 

Action  de  I’acide  nitrique. 

2  cm3  d’une  solution  aqueuse  k  1  :  100  d’antipyrine  passent  au  vert 
en  presence  de  deux  gouttes  d’acide  nitrique  fumant;  apres  ebullition, 
l’addition  d’une  autre  goutte  d’acide  donne  une  coloration  rouge. 

Dans  les  memes  conditions  le  pyramidon  donne  la  coloration  bleu 
violace  fugace  et  le  dioxypyramidon  ne  se  colore  pas. 

Action  de  Tacide  sulfurique. 

I  goutte  d’acide  sulfurique  colore  des  cristaux  de  pyramidon  en  brun- 
rouge  et  ne  colore  pas  des  cristaux  d’antipyrine  ou  de  dioxypyramidon. 

Action  des  acides  sulfurique  et  nitrique. 

Une  pincde  de  pyramidon  jelde  dans  un  melange  &  parlies  egales 
d’acides  nitrique  et  sulfurique  concentres  produit  une  coloration 
orangee  qui  par  addition  d’eau  passe  au  jaune  citron. 

L’anlipyrine  donne  dans  les  memes  conditions  une  coloration  carmin 
que  l’eau  fait  passer  au  rose  violace. 

Le  dioxypyramidon  ne  donne  pas  de  coloralion. 

Action  du  chlorate  de  potassium. 

Quelques  centigrammes  de  pyramidon  et  une  quanlite  egale  de  chlo¬ 
rate  de  potassium  places  dans  un  verre  de  montre  avec  une  goutte 
d’acide  chlorhydrique  concentre  developpent  une  coloration  rouge  sang 
avec  une  vive  r6action. 

L’anlipyrine  et  le  dioxypyramidon  ne  produisent  pas  cette  coloration 
rouge. 

Action  du  persulfate  de  potassium. 

Le  solute  aqueux  de  pyramidon  a  1  :  20  avec  une  solution  de  persul¬ 
fate  de  potassium  prend  une  coloration  bleu  violace,  qui  passe  lente- 
ment  au  violet,  au  rouge  violace,  au  rose  puis  au  jaune,  d’aulant  plus 
vite  que  la  quantity  de  persulfate  en  reaction  est  plus  grande.  Aucune 
coloration  n’apparait  avec  le  dioxypyramidon. 
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Action  da  nitrate  d' argent. 

Le  solute  aqueux  de  pyramidon  &  1  :  20  6tant  additional  de  quelques 
gouttes  d’une  solution  de  nitrate  d’argent  k  1  :  10  prend  une  coloration 
bleue  intense  passant  au  violet  et  au  bout  de  peu  de  temps  un  precipite 
noir  d’argent  metallique  se  depose. 

L’antipyrine  et  le  dioxypyratnidon  ne  donnent  ni  coloration,  ni 
precipite. 

Action  du  clilorure  d’or. 

Le  solute  aqueux  de  pyramidon  a  1  :  20  reduit  a  froid  une  solution 
de  chlorure  d’or  ;  cette  reduction  n’a  pas  lieu,  meme  A  chaud,  avec  une 
solution  de  dioxypyramidon. 

Action  du  chlorure  t'orrique. 

Une  solution  k  1 :  20  de  pyramidon  additionnee  de  quelques  gouttes 
de  la  solution  officinale  de  chlorure  ferrique  diluee  a  1 :  10  prend  une 
coloration  violette  devenant  ocreuse,  ou  passant  au  rose,  par  addition 
d’acide  sulfurique. 

Avec  l’antipyrine  on  obtient  une  coloration  rouge  tres  intense  passant 
au  jaune  clair  par  addition  d’acide  sulfurique. 

Le  dioxypyramidon  traite  de  la  meme  facon  ne  donne  pas  de  colora¬ 
tion. 

Action  du  sulfate  de  cuivre. 

5  cm3  de  sulfate  de  cuivre  a  1:3  etant  a iditionnes  de  0  gr.  10  de  pyra¬ 
midon  la  couleur  bleue  primitive  passe  au  vert,  puis  un  precipite  vert 
de  sulfate  basique  apparait,  et  si  on  chauffe  quelque  temps  a  l’ebultition 
ilse  fait  a  la  longue  un  degagement  d’aldehyde  formique  :  Pegurier  (12). 

Avec  l’antipyrine  on  observe  ainsi  le  virage  au  vert,  sans  precipitation 
et  sans  degagement  de  formol. 

Le  dioxypyramidon  ne  produitavec  le  sulfate  de  cuivre  ni  changement 
de  coloration,  ni  precipite,  ni  degagement  de  formol. 

Toutes  les  reactions  qui  precedent  peuvent  servir  k  differencier  l’anti- 
pyrine  du  pyramidon  et  a  les  caracteriser  tous  deux  dans  le  dioxypyra¬ 
midon  qui  n'a  montre  jusqu’alors  que  des  reactions  negatives. 

Action  de  la  liqueur  cupro-potassique. 

L’antipyrine  et  le  pyramidon  ne  rAduisent  pas  la  liqueur  de  Fehling. 
Le  dioxypyramidon  chauffe  au  bain-marie  avec  de  la  liqueur  cupro  po- 
tassique  ne  la  reduit  pas  immediatement,  rnais  une  reduction  est  nette 
apres  quelques  minutes  ;  elle  se  poursuit  lentement,  elle  n’est  pas  ter- 
minee  apres  une  demi-heure  de  chauffage  au  bain-marie  bouillant ;  elle 
donne  un  dOpot  d’oxydule  rouge  bien  grenu,  mais  ce  d6p6t  ne  permet 
pas  de  determination  quantitative.  Nous  verrons  plus  loin  que  cette 
reduction  est  due  a  la  liberation  de  composes  reducteurs  dans  Taction 
de  i’alcali  du  reactif  sur  le  dioxypyramidon. 
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Action  du  ferricyanure  do  potassium. 

Gay  et  Fortune  (14)  ont  indique  que  l’antipyrine  chauflee  a  l’6bullition 
avec  une  solution  de  ferricyanure  de  potassium  et  quelques  goutles 
d’acide  chtorhydrique  d^veloppait  une  coloration  vert  fonce. 

Pegurier  (12)  a  retrouve  la  meme  reaction  avec  le  pyramidon. 

Nous  avons  constate  qu’elle  s’obtenait  aussi  avec  le  dioxypyramidon 
(10  cm3  solution  de  ferricyanure  de  potassium  au  1/20  -(-  quelques 
centigrammes  de  dioxypyramidon  +  5  gouttes  C1H  concentre ;  chauffage 
deux  minutes  au  bain-marie  bouillant). 

Voici  la  premiere  reaction  commune  aux  trois  corps  de  la  serie  :  anti- 
pyrine,  pyramidon,  dioxypyramidon;  les  premieres  devaient  porter  sur 
le  noyau  pyrazolonique  ou  une  fonction  amine  et  le  dioxypyramidon 
doit  6tre  depourvu  et  de  l’une  et  de  l’autre. 

Nous  avons  cherche  a  quelle  partie  de  la  molecule  pouyait  etre  rap- 
portee  la  reaction  de  Gay  et  Fortune;  c’est  &  la  partie  methylph6nyl- 
hydrazine,  cor  l’acetylmethylphSnylhydrazide 

CM3  —  CO, 

>N  —  NH  —  C*H3 
Cits/ 


donne  la  meme  reaction. 

La  phenylhydrazine  elle-meme  donne  une  reaction  analogue  au  cours 
de  laquelle  il  se  fait  une  reduction  du  ferricyanure. 


Caracterisation  du  dioxypyramidon. 

La  plupart  des  reactions  analyliques  de  l’antipyrine  et  du  pyramidon 
sont  negatives  pour  le  dioxypyramidon. 

Les  deux  seules  reactions  positives  sont  d’une  part  la  reduction  lente 
de  la  liqueur  cuproalcaline,  d’autre  part  la  reaction  verte  avec  le  ferri¬ 
cyanure  de  potassium  et  l’acide  chlorhydrique,  que  le  dioxypyramidon 
partage  avec  l’antipyrine,  le  pyramidon  et  probablement  divers  d6rives 
de  la  methylphenylhydrazine. 

Pour  caracteriser  le  dioxypyramidon  nous  disposons  done,  &  cote  de 
ses  propri6tes  physiques,  de  cette  reaction  du  ferricyanure  et  &  l’acide 
chlorhydrique,  puis  de  la  reduction  de  la  liqueur  cuproalcaline  qui  le 
dilferenciera  tout  de  suite  du  pyramidon  et  de  l’antipyrine.  ' 

Nous  decrivons  au  chapitre  suivant  une  reaction  caracteristique  du 
dioxypyramidon,  applicable  h  une  reconnaissance  rapide  :  sous  Faction 
de  la  lessive  de  soude,,  une  solution  concentree  de  dioxypyramidon 
degage  des  vapeursbleuissantle  papier  de  tournesol  et  laisse  cristalliser 
par  refroidissement  de  Foxalate  de  sodium. 

La  recherche  de  l’antipyrineetdu  pyramidon  se  fera  aisement  dans  le 
dioxypyramidon  avec  la  reaction  de  1'acide  nitreux. 
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Nous  n’avons  pas  encore  trouve  de  procede  de  dosage  du  dioxypyra- 
midon. 

Le  dioxypyramidon  ne  presente  pas 
LES  INCOMPATIBILITIES  PHARMACEUTIQUES  UU  PYRAMIUON. 

Le  pyramidon  presente  de  nombreuses  incompatibililes  et  Pegurier 
qui  les  a  6tudi6es  (12)  classe  ses  incompatibles  en  : 

Oxydants  (eau  oxyg6nee,  oxydase  de  la  gomme,  etc.) ; 

Halogenes  et  leurs  derives  ; 

Colorants  organiques  influences  par  les  bases  ; 

Tanins; 

Composes  mercuriels ; 

Composes  argentiques ; 

Sels  d’alcaloi'des ; 

Phenols. 

Le  dioxypyramidon  est  indifferent  vis-a-vis  de  tous  ces  medicaments. 
Le  fait  qu’il  n’a  plus  de  proprietes  basiques  permet  de  l’associer  sans 
inconvenient  &  l’acide  ac6tylsalicylique,  ce  qui  ne  peut  6lre  fait  avec  le 
pyramidon  qui  decompose  assez  rapidemenl  l’aspirine. 
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Sur  la  fluorescence  des  alcaloides. 

I.  —  INTRODUCTION. 

La  fluorescence  a  ete  longtemps  confondue  avec  l’opalescence.  Sans 
faire  intervenir  des  theories,  la  difference  entre  les  deux  phenomenes  pent 
s’expliquer  simplement.  Quand  il  y  a  fluorescence,  les  longueurs  d'onde 
des  radiations  de  la  lumiere  emise  sont,  lolalementou  en  partie,  differentes 
de  celles  que  contient  la  lumiere  incidente.  Dans  le  cas  de  l'opalescence, 
il  n’y  a  jamais  apparition  de  radiations  nouvelles,  mais  seulement  extinc¬ 
tion  d’une  partie  des  radiations  constitutives  de  la  lumiere  incidente. 

Dans  l’observation  de  ces  effets  optiques,  il  y  a  des  cas  ou  les  nppa- 
rences  peuvenl  preter  a  confusion  :  par  exemple,  la  coloration  bleu  pdle 
des  solutions  aqueuses  dtendues  de  lait  (opalescentes)  presente  h  pre¬ 
miere  vue  un  aspect  semblable  &  la  teinte  bleue  de  certaines  solutions 
de  sulfate  de  quinine  (fluorescentes). 

La  phosphorescence  est  un  autre  phenomene  optique  qui  donne  des 
apparences  semblables  h  celles  de  la  fluorescence.  Mais  alorsque  remis¬ 
sion  de  lumiere  par  fluorescence  cesse  des  que  Ton  supprime  la  lumiere 
excitatrice,  remission  de  lumiere  par  phosphorescence  continue  apres 
suppression  de  l’excitation.  De  nombreux  corps  peuvent  presenter  les 
deux  effets  ;  par  exemple,  la  plupart  des  alcaloides  fluorescents  devien- 
nent  fortement  phosphorescents  a  la  temperature  de  l’air  liquide. 

Les  phenomenes  de  fluorescence  sont  modifies  par  de  nombreux 
facteurs  dont  la  connaissance  a  une  importance  pratique  considerable. 
La  nature  de  la  constitution  chimique  influe  sur  la  fluorescence,  et  s’il  n’y 
a  pas  de  liaisons  directes  tres  sdres  entre  elles  il  existe  quelques  rela¬ 
tions  entre  les  proprietes  d’absorption  et  de  fluorescence. 

Les  corps  k  absorption  selective  sont  seuls  fluorescents. 

Les  spectres  de  fluorescence  sont  composes  de  bandes  qui  peuvent 
etre  isolees  ou  groupees. 

Les  spectres  de  fluorescence  peuvent  s’eialer  dans  le  domaine  des 
radiations  visibles  ou  dans  celui  des  radiations  ullra-violettes. 

A  une  meme  bande  d’absorption  peuvent  correspondre  plusieurs 
bandes  de  fluorescence,  et  &  plusieurs  bandes  d’absorption  peut  corres¬ 
pondre  une  bande  unique  du  spectre  de  fluorescence. 

Dans  le  spectre  d’absorption  des  corps  fluorescents,  il  y  a  des  bandes 
actives  pour  l’excitation,  mais  aussi  des  bandes  inactives. 

Le  domaine  d’etendue  et  le  maximum  d’intensite  d’une  bande  de  fluo¬ 
rescence  se  trouventen  general  du  cbte  des  longueurs  d’onde  croissantes 
par  rapport  au  domaine  et  au  maximum  de  chaque  bande  d’absorption 
capable  d'exciter  (loi  de  Stokes  generalised). 

Le  maximum  d’excitation  concorde  sensiblement  avec  le  maximum 
d’absorption  de  la  bande  excitatrice. 
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La  repartition  de  l’intensit6  lumineuse,  visible  ou  invisible,  dans  le 
spectre  de  fluorescence,  varies  avec  la  longueur  d’onde  de  la  lumiere 
excitatrice.  II  faut  toutefois  tenir  compte  ici  de  la  r&gle  de  Stokes. 

On  a  souvent  cherche  5.  eta blir  des  relations  directes  entre  la  constitu¬ 
tion  chimiquedes  corps  etles  fluorescences  observees  sur  leurs solutions. 

II  faut  reconnaitre  qu’elles  sont  beaucoup  moins  nombreuses  et  moins 
nettes  que  cedes qui  relient les absorptions  etles  constitutions  chimiques. 

Les  resultats  etablis  exp6rimentalement  sur  ce  sujet  peuvent  etre 
ainsi  groupes: 

La  presence  des  radicaux  ( — OH),  (— O.CH3),  ( —  CH3),  (=  CH5), 

( — NHs),  ( — CN)  augmente  l’intensite  de  la  fluorescence  et  deplace  le 
spectre  du  c6t6  des  grandes  longueurs  d’onde  (du  c6t6  du  rouge).  Ces 
radicaux  sont  appel6s  groupes  auxoflores  et  bathoflores. 

Les  radicaux  ( — CO)  et  (CO. OH)  affaiblissent  la  fluorescence  et  la 
d6placent  encore  du  cot6  des  grandes  longueurs  d’onde.  On  les  appelle 
groupes  diminoflores  et  bathoflores. 

Les  radicaux  (—  CO)  et  (—  OH),  lorsqu’ils  interviennent  ensemble 
dans  une  molecule,  agissent  souvent  en  sens  contraire,  l’un  modifiant 
les  propriety  de  l’autre. 

Les  radicaux  alcooliques,  et  surtout  les  termes  inferieurs  de  la  serie 
comme  (—  CH3),  ont  une  influence  faible  sur  la  fluorescence.  Cependant, 
ils  agissent  sur  les  derives  monosubstitues  du  benzene  comme  faible- 
ment  bathoflores,  mais  en  aflaiblissant  quelque  peu  la  fluorescence. 
Les  radicaux  &  nombre  d’atomes  de  carbone  plus  eleve  (au-dessus  du 
terme  —  C3H7)  semblent  agir  comme  fortement  bathoflores. 

L’action  des  radicaux  non  satures  est  en  general  faible  quand  ils  sont 
places  dans  les  chaines  lat^rales  de  la  molecule. 

Les  halogenes  F,  Cl,  Br  et  I  diminuent  l’intensite  de  la  fluorescence 
sans  la  deplacer  dans  le  spectre. 

Je  ne  peux  m’etendre  ici  sur  les  multiples  applications  de  la  fluores¬ 
cence  dans  tous  les  domaines  qui  touchent  aux  sciences  pharmacolo- 
giques,  et  je  passerai  seulement  en  revue  les  recherches  faites  &  ce  sujet 
sur  les  alcaloi'des. 

De  nombreuses  reactions  d’identification  de  ces  corps  basees  sur 
l’apparition  d’une  fluorescence  sont  employees  couramment  dans  les 
laboratoires,  car  elles  ne  necessitent  aucun  appareillage  special  pour  les 
observer.  II  suffit  de  placer  le  tube  de  verre  contenant  la  solution  dans 
un  faisceau  intense  de  lumiere  blanche.  L’emploi  de  Fare  a  mercure  et 
d’un  tube  de  quartz  augmente  la  sensibilite  des  reactions,  dont  void 
quelques  exemples  choisis  parmi  les  plus  nets. 

Si  l’on  fait  un  melange  de  poudre  de  cola  et  de  magnesie,  qu’on 
humecte  d’alcool  a  60%  puis  qu’on  6puise  la  piite  pendant  douze  heures 
avec  de  l’alcool  dilue,  la  liqueur,  filtreeapres  expression  duresidu,  pre¬ 
sente  une  fluorescence  bleu  vert. 


L.  V\DAM 


La  physostujmine  a  une  reaction  de  fluorescence  encore  plus  caract6- 
ristique.  Si  on  £vapore  4  sec  la  solution  d’un  sel  de  physostigmine  dans 
l’ammoniaque,  on  obtient  un  residu  rouge  dont  la  coloration  vire  au 
bleu.  Ce  residu  se  dissout  dansl’alcool  en  donnant  une  solution  bleuequi, 
additionneed’acideacetique,  presente  une  fluorescence  rouge  vif  intense. 

Des  fluorescences  bleues  tres  nettes  peuvent  etre  observees,  sans  etre 
provoquees  par  des  reactions  chimiques,  sur  les  solutions  d 'hydrasti- 
nine ,  les  extraits  aqueux  de  baies,  semences,  feuilles  ou  racines  d 'Atropa 
Ih  lliulonti et  autres  Solanac6es  (fluorescence  due  &  l’a-methylesculine),  les 
extraits  de  marron  d’Inde  (esculine),  l’extrait  alcoolique  d’ergotde  seigle 
(ergotinine,  ergotoxine),  etc. 

Itappelons  enfin  les  fluorescences  tres  intenses  que  prdsentent  les 
solutions  sulfuriques  des  principaux  alcalo'ides  des  quinquinas. 

Les  premiers  travaux  d’ensemble  importants  sur  la  fluorescence  propre 
des  alcalo'ides  ont  ete  publies  par  Golonsko  (7)  (*)  et  Heller  (6).  Le  premier 
auteur  a  groupe  les  r6sultals  epars  dans  diverses  publications.  Voici 
quelques  extraits  de  son  tableau  oil  la  qualification  des  couleurs  de 
fluorescence  est  reproduite  dans  les  termes  memes  du  memoire,  la  tra¬ 
duction  ne  respectant  pas  Pidelementles  nuances. 
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On  peut  se  rendre  compte,  par  ces  quelques  exemples,  que  la  qualifi¬ 
cation  directe  de  la  teinte  de  la  lumiere  de  fluorescence  donne  une  part 
considerable  a  l’appreciation  personnelle  de  l’observateur.  Comment 
est-il  possible  de  differencier  a  l’ceil,  de  facon  certaine  et  en  termes 
precis,  de  faibles  lumieres  «  blanc  bleuatro  »,  «  bleu  blanchdtre  », 
«  bleu  tres  p41e  »,  «  blanc  bleute  »,  «  gris  bleute  »,  etc.  ?  De  telles  identi¬ 
fications  ne  semblent  guere  possible  que  lorsqu’il  s’agit  de  teintes  pures 
tres  diflerentes,  bleue  et  verte,  par  exemple,  et  c’est  malheureusement 
le  cas  le  moins  frequent. 

Dans  un  travail  important  sur  l’application  des  diverses  m6thodes 


1.  Les  references  bibliographiques  sont  rSunies  a  la  fin  de  l'arlicle. 
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optiques  h  l’analyse,  Fischer  (2)  a  donne  le  resultat  de  ses  observations 
sur  la  fluorescence  des  solutions  d’alcaloides  du  groupe  de  la  quinoleine, 
de  leurs  produils  de  synthese  et  de  leurs  produits  d’oxydation.  II  a  uti¬ 
lise,  pour  exciter  la  fluorescence,  les  radiations  totales  emises  par  une 
etincelle  condensee  eclatant  entre  electrodes  fer-cadmium  ou  fer-cuivre. 
L’intdret  de  ces  essais  vient  de  ce  que  1’auteur  a  observe,  sur  un  grand 
nombre  de  solutions  d'alcaloides,  que  l’intensite  maximum  de  la  fluo¬ 
rescence  se  produit  pour  une  concentration  voisine  de  N.10~*  &  N.10'3. 

Ces  r6sultats,  bien  qu’encore  sommaires  quant  a  la  definition  des 
couleurs  de  fluorescence,  peuvent  dejoi  permettre  une  determination 
approximative  des  quantites  d’alcaloides  dissous,  mais  seulement  dans 
des  limites  de  concentrations  assez  etroites.  Pour  faire  de  tels  dosages, 
il  suffit  de  diluer  la  solution  h  etudier  jusqu’h  eteindre  la  fluorescence, 
ou,  au  contraire,  d’y  ajouter  une  solution  de  concentration  connue  jus- 
qu’a  rendre  la  fluorescence  maximum.  11  serait  ineme  bon  de  faire  les 
deux  essais  simultanement,  comme  contrdle  de  l’un  par  l’autre.  II  est 
evident  qu’il  faut  que  la  temperature  des  solutions  et  l’6clat  de  la  source 
lumineuse  restent  tres  constants  pendant  les  comparaisons.  La  direction 
suivant  laquelle  on  observe  la  lumiere  de  fluorescence  doit  egalement 
etre  bien  ddfinie,  car  on  sait  que  l’intensite  de  la  fluorescence  d’une 
solution  est  maximum  quand  on  l’observe  dans  une  direction  tres  voisine 
de  celle  du  faisceau  excilaleur. 

Les  radiations  ultra-violet tes  filtr6es  de  la  lampe  a  mercure  en  quartz 
ont  cte  utilisees  par  P.  W.  Danckwortt  et  E.  Pfau  (12)  pour  des  essais 
d’analyse' de  produits  pharmaceutiques.  Ces  auteurs  ont  oper6  d’abord 
sur  des  alcaloides  cristallis6s  ou  leurs  sels,  places  sous  Pare  &  mercure 
dans  des  coupelles  de  porcelaine  blanche,  qui  n’ont  pas  de  fluorescence 
propre. 

Its  ont  constate  que  la  brucine,  la  daturine,  la  cocaine  et  ses  sels  ne 
sont  pas  fluorescents  ;  la  strychnine  emet  une  lumiere  bleu  pMe,  extre- 
mement  faible.  La  plupart  des  autres  alcaloides  sont  fluorescents  de 
facon  plus  ou  moins  intense.  Le  tableau  des  couleurs  de  fluorescence 
donne  par  Danckwortt  et  Pfau  est  intdressant  parce  que  la  comparaison 
de  ces  teintes  avec  celles  signal6es  pr^cedemment  pour  les  alcaloides  de 
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meme  nom  montre  combienon  ne  pent  guere  avoir  confiance,  pourune 
analyse  precise,  dans  la  methode  tres  simple  d’observation  visuelle. 

Danckwortt  et  Pfau  ont  remarqu6,  en  observant  des  solutions  con- 
tenues  dans  de  petits  tubes  en  quartz,  que  si  un  sel  d’alcalo'i'de  est 
fluorescent  eh  solution  neutre,  l’addition  d’acide  rend  la  fluorescence 
plus  intense,  alors  que  l’addition  d’alcali  la  fait  disparaitre.  Cette  r6gle 
est  sujette  h  des  restrictions  :  on  sait  que  les  solutions  sulfuriques  de 
sels  de  quinine,  tres  fortement  fluorescenles,  ne  le  sont  plus  si  on  les 
additionne  d’acide  chlorhydrique. 

Toutes  les  observations  prhcedentes  ont  malheureusement  ete  faites 
sur  des  produits  de  collection  n’ayant  subi  aucune  purification  prealable 
ou  dont  les  auteurs  neparlent  pas. 

Danckwortt  et  Pfau  ont  essaye  de  retrouver  les  colorations  de  fluores¬ 
cence  caracthristiques  des’alcaloides  dans  les  extraits  et  les  teintures. 
11s  ont  ophre  sur  des  solutions  acides  et  des  solutions  alcalines  en  pla- 
§ant  sous  Fare  a  mercure  des  bandes  de  papier  imbibees  de  solution.  Les 
determinations  sont  bien  vagues  et  leur  emploi  necessiterait  beaucoup 
de  restrictions. 

Le  rapide  expose  des  anciennes  recherches  montre  que  si  les  methodes 
de  production  de  la  fluorescence  se  sont  peu  a  peu  perfectionnees,  les 
procedes  d’observation  sont  resles  assez  precaires  et  les  renseigne- 
ments  qu’ils  fournissent  n’ont,  pour  l’analyse,  qu’une  valeur  limitde. 

Dans  les  travaux  que  je  vais  rhsumer  maintenant,  de  serieux  progres 
ont  ete  realises  en  ce  qui  concerne  l’observation  des  spectres  de  fluo¬ 
rescence. 

Au  cours  de  premiers  essais  de  perfectionnement  des  mhthodes,  Bayle 
et  Fabre  (9)  ont  etudie  au  spectrophotometre  les  fluorescences  visibles 
des  alcaloides  du  groupe  de  l’isoquinoleine  et  de  la  tetrahydro-isoqui- 
nolhine.  Ils  placent  devant  le  spectrophotometre  la  poudre  du  corps 
comprimhe  en  pastilles  et  irradiee  par  la  lumiere  d’un  arc  au  mercure 
filtree  h  travers  un  6cran  au  nickel  (3650  U.  A.).  La  comparison  des  inten- 
silhs  de  la  fluorescence  des  divers  corps  etudies  se  fait  en  placant  les 
pastilles  les  unes  h  cole  des  autres,  et  en  les  irradiant  toutes  ensemble  de 
la  m6me  maniere. 

Les  teintes  de  fluorescence,  observees  ici  sur  des  corps  purs,  sont 
differentes  de  cedes  qu’avaient  observees  Danckwortt  et  Pfau  sur  des 
produits  de  collection  non  purifies. 

Par  exemple,  alors  que  ces  auteurs  avaient  indiquh,  pour  la  papa¬ 
verine,  une  fluorescence  jaunhtre  clair  et,  pour  la  narcotine,  verdatre 
clair,  la  metbode  d’observation  au  spectrophotometre  donne  «  bleu  lave 
de  blanc  »  et  «  violet  obscur  ». 

Bayle  et  Fabre  ont  cherche  h  caracthriser  les  corps  organiques  par 
leurs  spectres  de  fluorescence  visible,  etalonnes  en  longueur  d’onde.  Le 
probleme  htait  difficile  h  resoudre,  h  cause  de  la  faible  intensite  des 
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lumiRres  6mises  dans  la  plupart  des  cas.  Les  auteurs  ont  d'abord  rRussi 
R  determiner  la  longueur  d’onde  de  la  radiation  la  plus  intense  des 
spectres  de  fluorescence  visible.  Leur  etude  a  porte  d’abord  sur  l’acide 
salicyliqae  et  ses  sels,  puis,  dans  une  autre  serie  d’essais,  sur  la  cocaine 
et  ses  succedanes.  Seule,  la  novocaine  a  donne  des  resultats.  L’intensite 
de  comparaison  choisie  est  celle  de  la  fluorescence  tres  intense  du  sali¬ 
cylate  de  soude  que  I  on  cote  20. 
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La  recherche  de  la  novocaine  dans  un  melange  des  trois  poudres  se 
fait  trRs  facilement  en  lumi6re  du  mercure  filtree  :  les  particules  de 
novocaine  emettent  une  lumiere  violette  intense ;  les  autres  restent 
obscures. 

Depuis  longtemps,  il  avait  paru  interessant  de  chercher  R  construire 
des  courbes  de  fluorescence  traduisant  la  variation  de  l’intensite  lumi- 
neuse  dans  les  spectres  etudiRs.  Diverses  methodes  ont  ete  proposRes; 
je  me  bornerai  R  rappeler  ici  une  des  plus  recentes,  surtout  R  cause  des 
applications  qui  en  ont  RtR  faitesdans  le  domaine  des  sciences  pharma- 
cologiques. 

H.  George  et  Bayle  (8)  dRfinissent  la  fluorescence  visible  au  moyen 
d'une  courbe  de  repartition  de  1’intensilR  lumineuse  dans  le  spectre,  la 
lumiere  du  soleil  etant  prise  comme  type  de  lumiRre  blanche  et  les 
intensity  rapportees  R  la  sensation  qu’elles  produisent  sur  l’ceil  humain . 

Le  spectre  de  fluorescence  observe  au  spectrophotomRtre  est  compare 
au  spectre  d’une  source  lumineuse  blanche,  RtalonnRe  par  rapport  au 
soleil.  On  construit  une  courbe  donnaut,  pour  chaque  longueur  d  onde, 
le  rapport  de  l’inlensite  de  la  lumiere  de  fluorescence  R  celle  de  la 
lumiere  blanche  RtalonnRe.  On  convient  d’aff'ecter  de  1’intensitR  1  toutes 
les  radiations  qui  composent  la  lumiere  blanche;  la  courbe  construite 
ainsi  donne  alors  les  intensity  de  la  fluorescence  pour  chaque  radiation 
du  spectre.  On  utilise,  d’autre  part,  la  courbe  de  visibility  de  l’ceil 
humain,  en  fonction  des  longueurs  d’onde,  construite  par  Coblentz  et 
Emerson,  et  qui  traduit  physiologiquement  les  conventions  faites  prRcR- 
demment  sur  la  lumiere  blanche. 

Si  done  on  multiplie  les  ordonnees  de  la  premiere  courbe  par  les 
ordonnRes  correspondantes  de  la  deuxiRme,  on  obtient  une  courbe 
rRsultante  donnant  les  valeurs  relatives  de  toutes  les  radiations  qui 
composent  la  lumiRre  de  fluorescence.  L’aire  de  la  courbe  est  propor- 
tionnelle  R  1’intensitR  lumineuse  tolale  Rmise  par  le  corps  fluorescent. 
Le  cas  qui  vient  d’Rtre  consider^  est  celui  du  spectre  de  fluorescence 
normal. 
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Ce  proced6  d’fetude  quantitative  de  la  fluorescence  a  ete  applique  avec 
succes  par  Bayle  et  Fabke  &  la  purification  de  l’hydrastine.  Leur  tra¬ 
vail  est  le  premier  exemple  de  purification  d’un  alcaloi'de  effectuee  en 
ulilisant  la  fluorescence,  et  peut  etre  donne  comme  type  de  l’emploi 
d’une  nouvelle  mGthode  physique  d’etude  de  la  cristallisation. 

L’hydrastine  presente,  sous  Taction  de  la  radiation  3.650  U.  A.  du 
mercure,  une  fluorescence  tres  intense,  de  teinte  verddtre.  Divers 
echantillons  commerciaux  d’hydrastine  offrent,  dans  les  memes  condi¬ 
tions  d’eclairage,  des  fluorescences  d’inlensite  et  de  couleur  differentes. 
En  construisant,  pour  diff6rents  dchantillons,  les  courbes  de  fluores¬ 
cence  definies  precedemment,  avant  et  apres  cristallisation  dans  le 
benzene,  les  auteurs  ont  constatd,  apres  ebaque  nouvelle  cristallisation, 
un  deplacement  du  maximum  d’inlensite  du  cdte  du  violet,  en  meme 
temps  qu’un  accroissement  notable  de  cette  intensity.  Apr6s  un  certain 
nombre  de  cristallisations,  les  courbes  d’intensite  spectrale  tendenl  &  se 
superpower;  e’est  que  l’hydrastine  est  alors  amenee  &  un  tres  grand  etat 
depurete.  La  determination  des  points  de  fusion  ne  permettrait  pas 
d’apprecier  de  telles  differences  entre  divers  echantillons  d’alcaloides. 

II.  —  DlSPOSITIF  EXPERIMENTAL 

En  vue  d’une  caracterisation  precise  des  produits  pharmaceutiques 
ou  biologiques  par  les  spectres  de  fluorescence,  il  m’a  paru  interessant 
d’appliquer  a  leur  etude  les  proc6des  d’enregistrement  microphotome- 
trique,  tres  en  faveur  actuellement  dans  les  laboratoires  de  recherches. 

Ces  procedes  fournissent  deux  series  de  documents  etablis  m6cani- 
quement,  sans  aucune  interpretation  de  la  part  de  I’observateur  :  d’une 
part,  les  photographies  des  spectres  et,  d’autre  part,  des  courbes  corres¬ 
pondent  a  chacun  d’eux.  Les  abscisses  de  ces  courbes  s’expriment  en 
longueurs  d’onde  ;  les  ordonnees  traduisent  une  loi  de  noircissement  de 
la  plaque  photographique.  II  n’importe  pas  ici  de  connaitre  cette  loi  en 
fonclion  de  la  repartition  de  l’energie  lumineuse  dans  le  spectre.  La 
comparaison  qualitative  des  spectres  de  dififtirents  corps  reste  toujours 
possible  si  Ton  a  soin  de  preparer  les  cliches  sur  les  memes  plaques, 
dans  les  memes  conditions  d'eclairement,  de  pose,  de  developpement, 
et  de  se  rapporter  au  spectre  d’un  corps-6talon  photographie  en  meme 
temps  que  celui  du  corps  soumis  5  l’essai. 

Dans  les  recherches  resumes  precedemment,  1’excitation  de  la  fluo¬ 
rescence  avait  toujours  ete  produile  soit  par  la  totality  des  radiations 
emises  par  une  source  riche  en  radiations  ultra-violettes,  soit  par  la 
radiation  3.650  U.  A.  du  mercure,  filtree  par  un  verre  a  l’oxyde  de  nickel. 

II  m’a  semble  utile  d’fetudier  la  fluorescence  en  la  provoquant  par  les 
radiations  de  epurtes  longueurs  d’onde  du  mercure,  isolees  au  moyen 
d’un  monochromateur. 
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La  technique  de  mes  experiences  est  la  suivante.  On  envoie  sur  la 
substance  &  6tudier  un  faisceau  intense  monochromatique  et  on  photo¬ 
graphic  le  spectre  de  fluorescence  ainsi  excite.  On  construit  ensuite  les 
courbescorrespondantesau  raoyendu  microphotometre  enregistreur(19) 
et  on  repere  en  longueurs  d’onde  le  debut,  la  fin  et  la  position  du 
maximum  d’intensite  dans  le  spectre  de  fluorescence  ou  dans  chaque 
bande,  s’il  y  en  a.  Les  courbes  donnent  en  meme  temps  l’allure  de  la 
variation  qualitative  de  l’6nergie  lumineuse  dans  le  spectre  de  fluores¬ 
cence,  compare  &  celle  du  spectre  d’un  autre  corps  pris  pour  etalon. 


Le  dispositif  experimental  dont  je  me  suis  servi  pour  exciter  les 
spectres  de  fluorescence  et  les  photographier  comprend  : 

a)  Une  source  intense  de  radiations  ultra-violettes  (arc  Cotton  &  tr6s 
grand  eclat)  (18); 

b)  Deux  lentilles  de  quartz; 

c)  Un  separateur  de  radiations  d’ATHANAsiu  a  optique  de  quartz  (17) ; 

d)  Un  support  special  pour  lesproduits&etudier  (poudres  ou  liquides); 

/;)  Un  spectrographe  ci  optique  de  quartz. 

La  figure  1  represente  le  schema  du  montage  de  ces  appareils. 

La  condition  importante  qu’il  est  indispensable  de  r6aliser  dans  le 
montage  optique  est  l’obtention  d’une  plage  monochromatique  longue  et 
etroite,  d’6clat  parfaitement  uniforme,  afin  que  la  substance  soumise  ci 
l’excitation  dans  cette  plage  recoive  par  unite  de  surface  les  memes 
quantities  d’Snergie  lumineuse  sur  toute  sa  longueur.  Les  lumieres 
emises  par  fluorescence  par  les  diverses  parties  de  la  plage  irradi^e  sont, 
dans  ces  conditions,  sensiblement  comparables. 
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II  faut  done  eclairer  de  fa<jon  tr&s  uniforme  et  tres  intense  la  fente  ft 
du  s6parateur.  On  y  arrive  au  moyen  des  deux  lentilles  de  quartz  >,  et 
>3  :  avec  la  lentille  X,on  forme  l’image  de  la  source  S  sur  la  lentille  Xa, 
puis  on  deplace  l’ensemble  de  facon  h  former  aulour  de  la  fente  /, 
l’image  circulaire  de  la  lentille  X,. 

Le  separateur  de  radiations  se  compose  d’un  collimateur  fixe  /, ; 
de  deux  prismes  de  30°  en  quartz  droit  et  gauche  (P(  P,);  d’une  lentille 
It  qui  etale  le  spectre  en  ss'.  Un  collimateur  F.  /s  peut  etre  d6place  le 
long  de  ce  spectre  et  sur  la  direction  des  rayons;  il  donne  en  P  l’image 
monochromatique  de  la  fente  f.  G’est  en  ce  point  qu’on  place  le 
support  des  poudres  ou  la  cuve  h  faces  de  quartz.  Le  collimateur 
du  spectrographe  est  orients  perpendiculairement  &  l’axe  du  collima¬ 
teur  (4 ),). 

Les  poudres  a  6tudier  sont  comprimees  dans  de  petites  alveoles 
hemisph6riques  (2  mm.  de  diametre)  creusees  en  ligne  droite  dans  une 
lame  de  laiton  noirci.  Si  les  poudres  sont  bien  comprimees,  on  peut 
placer  la  lame  verticalement;  elles  ne  tom  bent  pas.  Un  support  special 
maintient  la  lame  paraltlement  a  la  fente  du  spectrographe,  trfes  pres 
de  celle-ci.  Avec  les  deux  supports  employes,  je  pouvais  photographier 
trois  spectres  de  corps  differents,  larges  de  3  mm.  ou  cinq  spectres 
larges  de  2  mm.  Des  spectres  de  0  mm.  5  de  largeur  conviennent  encore 
tres  bien  pour  l’enregistrement  au  microphotometre;  on  les  obtient  avec 
des  traces  de  poudre  ou  de  tres  pelits  cristaux. 

Pour  l’^tude  spectrographique  de  la  fluorescence  des  liquides  purs  ou 
des  solutions,  on  a  employ^  souvent  des  cuves  qui  ne  permettent  pas  la 
photographie  simultanee  des  spectres  de  deux  liquides  differents;  cette 
condition  est  indispensable  4  r6aliser  si  l’on  veut  comparer  1’echantillon 
d’un  produit  k  un  produit  etalon. 

Au  cours  de  recherches  sur  les  huiles  et  sur  quelques  solutions  d’alca- 
loides,  j’ai  employe  une  cuve  h  double  fond,  h  parois  formees  par  des 
lamelles  de  quartz.  La  monture  de  la  cuve  est  en  laiton  noirci  mat;  les 
lames  de  quartz  sont  collees  &  la  gomme  arabique  ou  h  la  gelatine  bichro¬ 
mate  dans  le  cas  oil  l’on  etudie  des  solutions  alcooliques;  au  baume  du 
Canada  ou  &  la  piceine,  dans  le  cas  des  solutions  aqueuses. 

La  figure  2  represente  un  support  de  poudres  et  une  cuve  h  double 
fond. 

Les  spectres  ont  et6  photographies  au  moyen  d’un  grand  specto- 
graphe  &  optique  de  quartz  qui  avait  l’avantage  de  donner  une  grande 
dispersion,  mais  n’etait  pas  trfes  lumineux. 

Pour  les  applications  pratiques  de  la  spectrographie  de  fluorescence 
dans  les  laboratoires  d’analyse,  il  serait  avantageux  d’op6rer  avec  un 
spectrographe  tres  lumineux  (lentilles  de  court  foyer  et  de  grande  ouver- 
ture)  parce  que  les  temps  de  pose  seraient  alors  fortement  reduits.  On 
pourrait  lesdiminuer  encore  en  poussant  le  regime  dubruleur  h  mercure. 
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En  employant  des  plaques  photographiques  d’extreme  sensibility,  la 
pose  d’un  cliche,  pour  lesplus  faibles  fluorescences  &  eiudier,  ne  depas- 
serait  pas  deux  heures. 

Tous  les  resuitats  indiques  plus  loin  ont  ete  obtenus  avec  des  plaques 
orthochromatiques  Jougla  V.R.  II  est  evident  que  dans  une  etude  com¬ 
parative  des  fluorescences  de  divers  produits  il  faut  utiliser  la  m6me 
esp£ce  de  plaques  et  les  developper  dans  les  memes  conditions!  L’avan- 
tage  de  photographier  a  la  fois  les  spectres  de  plusieurs  produits 
apparait  nettement  :  on  peut 
comparer  imm6diatementtous 
les  spectres  &  un  spectre 
type. 

Sur  les  cliches  la  raie  d’exci- 
tation  est  fortement  marquee 
&  c6t6  des  spectres  de  fluores¬ 
cence,  qui  sont  continus  ou, 
plus  rarement,  formes  de  lar¬ 
ges  bandes.  Pour  des  temps 
de  pose  de  cinq  k  six  heures, 
les  autres  raies  de  l’arc  k 
mercure,  diffuses  par  les 
differenles  pieces  noircies  et 
mates  de  la  monture  du  sepa- 
rateur,  n’apparaissent  pas  ; 
mais  quand  les  temps  de 
pose  atteignent  une  dizaine 
d’heures,  ces  raies  diffusees 
impressionnent  la  plaque  ; 
elles  sont  tres  commodes  pour 
le  reperage  ulterieur  des 
spectres  en  longueurs  d’onde, 

et  il  n’est  pas  necessaire  de  les  faire  disparaitre  comply tement. 

Le  separateur  et  le  spectrographe  sont  entierement  envelopp6s  dans 
des  voiles  noirs  opaques;  les  extremites  voisines  des  collinoateurs  (ft  /t) 
et  (F,  LJ  se  trouvent  enferm6es  dans  une  boite  hermetiquement  close, 
tapissee  interieurement  de  papier  velours  noir.  Les  echantillons  i 
6tudier  se  trouvent  ainsi  &  l’abri  des  poussieres  el  des  lumieres  parasites. 
D’autre  part,  les  conditions  de  temperature  et  d’humidite  sont  bien 
definies  dans  cette  enceinte;  il  est  d’ailleurs  possible  de  modifier  l’etat 
hygrometrique  en  plagant  dans  la  boite  un  produit  dessechant  ou  une 
cuve  d’eau. 

Le  changement  de  radiation  excitatrice  se  fait  tr£s  facilement  par 
simple  deplacement  du  collimateur  (F„  L,)  sur  son  chariot,  reglage  des 
fentes  du  separateur  et  glissement  du  spectrographe  qui  est  fixe  sur  un 


Fig.  ; 
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lourd  plateau  de  marbre  pose  sur  des  galets  et  qui  peut  etre  immobilise 
par  une  pince  dans  la  position  voulue  pour  la  photographic. 

Les  cliches  sont  developppes  dans  le  rgvelateur  h  contrastes  de  Baldet  : 


M(5t0l . • .  lgr.  D 

Hydroquinone .  12  gr. 

Sulfite  de  soude  anhydre .  50  gr. 

Carbonate  de  potasse  anhydre .  50  gr. 

Bromure  de  potassium .  1  gr. 

Eau  distillee .  1.000  cm3 


Pour  chaque  cliche,  on  emploie  le  r^velateur  toujours  neuf,  en  meme 
volume,  pendant  le  meme  temps  et  a  la  meme  temperature. 

Le  reperage  de  la  position  des  bandes  dans  les  spectres  se  fait  au 
moyen  d'un  quadrillage  6talonne  en  longueurs  d’onde,  et  en  tenant 
compte  du  rapport  d’agrandissement  du  h  l’enregistrement  microphoto- 
metrique.  Dans  les  tableaux  de  resultats  qui  sont  donnas  plus  loin  les 
longueurs  d’onde  definissant  les  spectres  de  fluorescence  sont  exprimees 
en  unit6s-Angstrom  (1  angstrom  =  10  - 111  metre). 


in.  —  r£sultats  des  experiences 

Les  alcalo'ides  suivants  ont  et6  studies  : 

I.  —  Alcalo'ides  des  Solanacees  :  atropine,  hyoscyamine,  scopo¬ 
lamine. 

II.  — Cocaine  et  ses  succedanes;  cocaine ,  novocaine,  stovaine. 

III.  —  Alcalo'ides  des  Quinquinas  :  cinchonine,  cinchonidine,  quinine , 
quinidine. 

IV.  —  Alcalo'ides  de  l’Opium  .morphine,  codeine. 

V.  —  Alcalo'ides  des  Renonculacees  :  hydrastine,  hydrastinine. 

VI.  —  Alcalo'ides  du  groupe  purine  :  theophylline ,  theobromine, 
cafeine. 

VII.  —  Alcalo'ides  des  Loganiacees  :  strychnine,  brucine. 

VIII.  —  Alcalo'ides  divers  :  eserine. 

Les  propriety  de  fluorescence  de  chacun  de  ces  alcaloides  ont  et.6 
etudiees  sur  plusieurs  6chantillons  d’origines  differentes. 

Dans  l’expos6  des  resultats  sont  reproduits  les  schemas  des  courbes 
enregistrees  par  le  microphotometre.  Les  courbes  choisies  comme  types, 
pour  chaque  corps  et  chaque  radiation  excitatrice,  ont  ete  calqu6es  pour 
supprimer  les  irr6gularit6s  dues  aux  imperfections  de  la  gelatine  des 
cliches  :  poussieres,  rayures,  trous,  etc....  puis  groupies  pour  un  meme 
corps  en  faisceaux  qui  ont  6t6  reduits  par  photographic.  Les  courbes 
ont  done  subi  le  m6me  changement  d’6ehelle  dans  chaque  sens. 

On  trouvera  figure  8  une  reduction  photographique  de  courbe  telle 
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qu’elle  est  donn^e  directement  par  le  microphotometre.  Cette  repro¬ 
duction  n’a  subi  aucune  retouche. 

Je  rappelle  que  sur  les  courbes  de  fluorescence  les  points  de  grandes 
ordonnees  correspondent  Si  des  minima  d’intensitG  de  la  lumifere  de 
fluorescence  (transparences  du  clich6),  tandis  que  les  points  de  petites 
ordonnees  correspondent  Si  de  grandes  intensites  (opacit4s  du  cliche) ; 
les  points  d’ordonnees  nulles  correspondent  aux  intensites  maxima. 

Une  autre  serie  de  figures,  tiree  en  simili-gravure,  comprend  les 
reproductions  de  cliches  de  fluorescence  quiontetel^gerement  agrandis 
par  photographie.  Aucune  de  ces  reproductions  n’a  subi  de  retouches. 
Ces  reproductions  sont  des  positifs,  c’est  A-dire  qu’aux  plages  blanches 
correspondent  des  maxima  d’intensitA  de  lumiere,  alors  que  sur  les 
cliches  originaux  :  c’est  le  contraire  qui  a  lieu. 

I.  —  Alcaloides  des  Solanacees. 

Les  spectres  de  fluorescence  des  alcaloides  des  Solanac6es  sont, 
comme  leurs  spectres  d’absorption,  nettement  caracteris^s  par  des 
bandes. 

Les  cristaux  porphyrisAs  d’atropine  et  d’hyoscyamine,  eclaires  par  la 
radiation  3.650  U.  A.  du  mercure,  donnent  un  spectre  de  fluorescence 
bien  marque,  s’etendant  de  4.750  k  3.560  U.  A.,  avec  affaihlissement  de 
l’intensitA  a  partir  de  4.330  IT.  A.  environ. 

Les  spectres  de  fluorescence  les  plus  caraot6ristiques  que  donnent  ces 
alcaloides  ont  ete  photographies  pour  les  excitations  par  les  raies  2.652, 
2.536  el  2.400  U.  A.  Ces  spectres  sont  fort  interessants,  car  ils  sont 
etales  uniquement  dans  la  region  des  radiations  ultra-violettes ;  ils  sont 
les  memes  pour  les  deux  alcaloides. 

Yoici  les  rAsultats  des  mesures  : 

t.  Excitation  :  2.652  U.  A. 


D6but  du  spectre . 3.393 

Maximum  d’intansite . 2.995 

Minimum  d'intensite . .  .  2.870 

Maximum . 2.820 

Minimum . 2.785 

Maximum . 2.750 

Fin  du  spectre . 2.685 

II.  Excitation  :  2.536  li.  A. 

Dfebut  du  spectre . 3.400 

Maximum . 2.910 

Minimum . 2.870 

Maximum . 2.825 

Minimum . 2.780 

Maximum . 2.765 

Fin  du  spectre . 2.670 


III.  Excitation  :  2.400  U.  A. 


A.  A.\n\.\T 


DObut  du  spectre . 3.150 

Maximum  tr£s  faible . 2.910 

Maximum . 2.900 

Minimum . .  .  2.870 

Maximum . 2.825 

Inflexion.  .  '. . 2.785 

Fin  du  spectre . 2.720 


Les  spectres  de  fluorescence  du  bromhydrate  de  scopolamine  sont 
caracterises  comme  suit : 

I.  Excitation  :  2.652  U.  A. 


Dfbut  du  spectre . 3.385 

Maximum  d’intensite . 2.895 

Minimum . 2.870 

Maximum . 2.825 

Minimum . 2.755 

Maximum . 2.700 

II.  Excitation  :  2.536  U.  A. 

D<Sbut  du  spectre . 3.140 

Maximum  d’inteDsite . 2.895 

Minimum . 2.865 

Maximum . 2.820 

Inflexion . 2.755 

Fin  du  spectre . 2.690 


On  voit  qu’il  y  a  analogie  presque  complete  entre  la  partie  ultra- 
violette  extreme  de  ces  spectres  et  ceux  de  l’hyoscyamine.  Seule,  la 
bande  de  plus  grande  longueur  d’onde  de  l'hyoscyamine  semble 
dAplacee  ici  d’une  dizaine  d’angstroms  du  c6te  des  courtes  longueurs 
d’onde. 

La  figure  3  represente  les  courbes  de  fluorescence  de  l’alropine  qui 
sont  les  m6mes  pour  l’hyoscyamine. 


II.  —  Cocaine  et  succedanes. 


L’etude  de  la  fluorescence  de  la  cocaine  a  ete  faite  sur  trois  echan- 
tillons  dont  les  pouvoirs  rolatoires  ont  ete  determines  sur  une  solution 
avant  la  composition  suivante  A  la  temperature  de  18°. 


Base . 1  gr. 

HCI.N . '.  8  cm8  1. 

Eau . q.  s.  pour  50  cm8. 


tation  par  la  radiation  3.i30,  car  les  raies  excitatrices  de  plus  courtes 
longueurs  d’onde  ne  provoquent  pas  de  fluorescence.  Les  radiations 
3. 6S0  et  3.130  donnent  d’ailleurs  des  fluorescences  difficilement  photo¬ 
graph  iables. 

Voici  les  rSsultats  des  mesures  faites  sur  les  spectres  des  trois  echan- 
tillons  photographies  ensemble. 
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Cocaine  B  : 


Debut  du  spectre . 4.900 

Maximum . 4.140 

Fin  du  spectre . 3.650 

Cocaine  C  : 

Debut  du  spectre . 4.880 

Maximum . 4.110 

Fin  du  spectre . 3.640 


II  existe  entre  les  spectres  des  differences  nettes,  qui  sont  concor- 
dantes  avec  celles  des  pouvoirs  rotatoires.  Des  mesures  sur  ies  pouvoirs 
rotatoires  dans  l’ultraviolet  sont  en  cours,  qui  permettront  peut-6tre  de 
donner  une  explication  de  ces  variations  des  proprietes  optiques  au 
cours  de  la  purification  de  l’alcaloide. 

Parmi  les  produits  que  Ton  substitue  le  plus  frequemment  i  la 
cocaine,  j’ai  6tudie  la  novocai'ne  et  la  stovaine. 

La  difTerenciation  visuelle  des  trois  alcaloides  en  poudre  au  moyen 
de  leurs  fluorescences  est  tres  facile  comme  font  montre  les  recherches 
de  Bayle  el  Fabre. 

Mes  essais  spectrographiques  confirment  leurs  rfeultats  :  la  novocai'ne 
emet  une  forte  lumi^re  de  fluorescence,  en  grande  partie  visible,  pour 
toutes  les  radiations  excitatrices  employees.  Elle  donne  les  spectres 
suivants : 

I.  Excitation  :  3.650  U.  A. 

Fluorescence  intense;  debut  vers  5.000  et  maximum  d’intensite  vers 
4.300  U.  A. 

II.  Excitation  :  3.130  U.  A. 

Ddbut  vers  4.850 

Large  maximum  a  3.650,  entre  3.900  et  3.400. 

Fin  du  spectre  vers  3.220. 

III.  Excitation  :  2.961  U.  A. 

Debut  vers  4.180. 

Large  maximum  entre  3.900  et  3.350,  vers  3.500. 

Fin  vers  3.210. 

IV.  Excitation  :  2.652  U.  A. 

Ddbut  vers  4.150. 

Maximum  entre  3.150  et  3.350,  vers  3.500. 

Fin  vers  3.230. 

V.  Excitation  :  2.536  U.  A. 

Debut  vers  4.100. 

Maximum  autour  de  3.480. 

Fin  vers  3.230. 


V.  ZOTIER 


La  stovaine,  excitee  par  la  radiation  3.130,  prAsente  une  fluorescence 
violate  extrAmement  faible.  Les  caracteristiques  de  son  spectre  sont, 
dans  ce  cas,  trAs  approximativement : 


D6but  vers . .“>.000 

Maximum . .'  .  • . 4  3S0 

Fin . 4.140 


Si  on  groupe  les  rAsultals  obtenus  pour  l’excitation  par  la  raie  3.130 
sur  les  trois  corps,  on  voit  que  la  difierenciation  par  la  spectrographie  de 
fluorescence  est  nette,  notamment  en  ce  qui  ce  qui  concerne  les  limites 
de  la  fluorescence  du  c6te  des  petites  longueurs  d’onde,  qui  sont  trAs 
distinctes  pour  les  trois  alcaloldes. 

COCAINE  STOVAINE  NOVOCA1NK 


D6but .  4.900  4.180  5.000  4.850 

Maximum .  4.340  4.350  4.380  3.650 

Fin  .  3.630  3.640  4.140  3.220 


Dans  le  groupe  des  trois  alcaloides,  la  novocaine  est  celui  qui  a  la 
bande  d’absorption  la  plus  large  et  la  plus  intense  ;  pour  les  radiations 
excilatrices  de  longueurs  d’onde  comprises  entre  les  limites  de  cette 
bande  (3130,  2967  et  2632),  la  fluorescence  est  exlremement  intense  et 
le  spectre  correspondant  est  place  completement  en  dehors  du  spectre 
d’absorption  et  du  c6tA  des  grandes  longueurs  d’onde. 

{A  suivre.)  A.  Andant. 


Considerations  sur  les  urines  purulentes. 

La  pyAlonAphrite  est  A  l’ordre  dujour.  II  ne  se  passe  de  semaine  qu’on 
ne  demande  au  pharmacien  la  recherche  du  pus  dans  l’urine.  On 
comprend  des  lors  l’interAt  qui  s’attache  A  cet  examen  et  l’importance 
d’un  diagnostic  cytologique  prAcoce. 

On  a  beaucoup  Acrit  sur  cette  question.  Les  ouvrages  d’enseigne- 
ment,  ceux  composAs  pour  les  praticiens  du  laboratoire  consacrent 
de  longs  articles  A  ce  sujet.  A  leur  lecture,  on  est  frappA  du  peu  de 
prAcision  apportA  A  la  recherche  du  pus  urinaire.  Dans  la  pratique,  il 
en  rAsulte  parfois  des  hAsilations,  des  erreurs  meme  quand  la  propor¬ 
tion  de  pus  est  faible. 

Nous  n’avons  pas  la  prAtention  de  prAsenter  aujourd’hui  des  fails 
nouveaux  ou  considArables.  Nous  voulons  seulement  exposer  les  fruits 
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d’une  assez  longne  experience  dans  l’espoir  d'aider  4  se  g£n4raliser  une 
m6thode  plus  sure. 

Le  terme  «  urines  purulentes  »  ne  s’applique  souvent  qu’aux  urines 
laissant  deposer  un  sediment  plus  ou  moins  abondant,  visqueux  et 
forme  de  leucocytes  alteres.  La  signification  de  ce  terme  doit  ytre 
elargie:  toute  urine,  fermentye  ounon,  qui  contient  des  globules  blancs 
en  quantite  anormale  est  une  urine  purulente. 

Nous  ne  retiendrons  ici  que  les  urines  &  reaction  acide.  On  sait  que, 
dans  les  urines  fermentees,  I’ammoniaque  produite  d^sagrege  puis 
detruit  les  leucocytes  ;  si  le  pus  est  en  petite  quantity,  on  risque  fort 
de  ne  pouvoir  le  d6celer  avec  certitude.  On  devra  alors  s’adresser  k  des 
urines  fraichement  emises. 

Ilexiste  toutefois  des  urines  purulentes,  alcalines  ci  remission;  le 
fait  est  plutot  rare,  contrairement  &  l’opinion  admise.  Dans  de  tels 
liquides,  le  pus  est  generalement  abondant  et  la  faction  fortement 
alcaline.  Rappelons  pour  memoire  que  les  urines  purulentes  k  reaction 
acide  peuvent  etre  aseptiques  ou  renfermer  des  germes  dont  les  plus 
courants  sont  le  staphylocoque,  le  bacille  de  Koca  et  surtout  le  coli- 
bacille.  Celles  qui  sont  ammoniacales  hebergent  d’ordinaire  le  Proteus 
vulgaris. 

Tout  ceque  nous  allons  exposer  ne  vise  qu’4  nier  ou  affirmer  la  pre¬ 
sence  du  pus.  Nous  n’avancerons  rien  quant  a  l’origine  du  pus  urinaire. 

crit£rium  d’une  urine  purulente 

Quand  conclure  k  la  presence  du  pus  dans  l’urine  ?  La  reaction  de 
Donne  :  action  de  l’ammoniaque  sur  le  d6pot,  obtenu  par  repos  ou  cen¬ 
trifugation,  est  Si  rejeter.  La  methode  manque  de  sensibility  et  elle  peut, 
en  outre,  conduire  ci  des  erreurs  (*). 

La  constatation  des  leucocytes  Si  l’aide  du  microscope  est  le  seul 
crityrium  de  la  presence  du  pus. 

L’examen  microscopique  permet,  de  plus,  la  determination  quanti¬ 
tative  du  pus  et,  fait  curieux,  on  ne  la  pratique  que  rarement  dans  ce 
but,  malgre  la  simplicity  de  la  numeration  leucocytaire  (*). 

1 .  Telle  celle-ci  dont  nous  avons  ete  le  temoin  :  I’urine  avait  ete  abandonee  au 
repos  et  decantee.  L’addition  d’ammoniaque  au  depot  provoqua  la  precipitation 
d’urates  et  de  phosphates  ;  le  melange  perdit  de  sa  fluidite  et  l’on  conclut  a  la 
presence  de  pus  alors  que  l’urine  n’en  renfermait  pas. 

2.  Avant  d’ecrire  notre  memoire,  nous  avons  recherche  dans  les  livres  d’analyses 
que  nous  possedons  (une  dizaine)  des  donnees  sur  revaluation  du  pus  urinaire 
Un  seul,  le  Precis  des  examens  de  laboratoire  de  Bard,  conseille  de  compter  les 
globules  blancs  pour  apprecier  la  quantite  de  pus  :  «  Lorsque  l’urine  contient  du 
pus,  il  peut  y  avoir  un  certain  interSt,  pour  suivre  revolution  de  la  maladie  ou 
l’effet  du  traitement,  A  compter  la  nombre  de  globules.  On  se  sert  d’un  hemati- 
metre  ou  d’une  cellule  de  Nageotte.  » 
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Que  voit-on,  au  sujet  du  pus,  dans  les  comptes  rendus  d’analyses 
d’urines  ?  Des  appreciations  empiriques  telles  que  traces,  faible  quan¬ 
tite,  proportions  notables,  abondant,  etc.  L’estimation  du  pus,  dans 
une  meme  urine,  peut  varier  d’un  observateur  &  l’autre  et,  bien  plus, 
etre  faite  diff6remment  par  le  meme  analyste  suivant  les  dispositions 
actuelles  de  son  esprit  et  les  modalites  de  l’examen  microscopique. 
Les  resultats  seront  variables  suivant  que  Ton  aura  centrifuge  l’urine 
sediments  ou  non  ;  ils  dependront  de  la  vitesse  et  de  la  duree  de  la 
centrifugation,  de  la  grosseur  de  la  goutte  interposee  entre  lame  et 
lamelle,  de  l’addition  ou  non  d’un  colorant. 

Nous  pratiquons  systematiquement,  depuis  cinq  ans,  la  numeration 
des  leucocytes  urinaires.  Cette  operation  permet  de  substituer  &  une 
notion  vague  une  donn6e  numerique  precise  et  de  suivre  les  variations 
quantitatives  du  pus  dans  le  cours  d’un  traitement  (*). 

Afin  de  montrer  l’avantage  du  procede,  nous  citerons  deux  observa¬ 
tions  relatives  a  des  pyelonephrites  oil  I’emploi  d’un  autovaccin  auti- 
colibacillaire  fut  des  plus  heureux.  Les  chiffres  ci-dessous  indiquent 
le  nombre  de  leucocytes  par  millimetre  cube. 


1"  analyse .  2.S80  6.500 

2C  —  .  6.900  5.S00 

Emploi  de  l’autovaccin. 


Tout  le  monde  est  d’accord  pour  considerer  comme  normale  la  pre¬ 
sence  de  quelques  leucocytes  dans  l’urine  :  c’est  la  leucocyturie  histo- 
logique  de  Castaigne.  Depourvu  de  donnees,  nous  fdmes  quelque  peu 
embarrass^  au  debut  de  nos  recherches.  Quel  est  le  seuil  de  la  leuco¬ 
cyturie  pathologique  ?  Plusieurs  centaines  d’examens,  pratiques  depuis, 
ont  permis  de  nous  faire  une  opinion.  Dans  les  conditions  requises 
d’un  bon  pr616vement,  la  plupart  des  urines  renferment  de  un  k  trois 
leucocytes  par  millimetre  cube  ;  souvent  le  nombre  de  globules  blancs 
est  inferieur  &  1.  Pratiquement,  on  considerera  qu’une  urine  est 
exempte  de  pus  quand  le  nombre  de  leucocytes  est  inferieur  a  10  par 
millimetre  cube. 

1.  De  meme  la  numeration  des  hemaUes  nous  a  rendu  de  grands  services  pour 
evaluer  le  sang  urinaire  et  surtout  pour  repondre  a  la  question  souvent  posee : 
l’urine  renferme-t-elle  de  r&lbumine  en  exces  sur  celle  apportSe  par  le  sang 
present  '?  It  est  en  effet  aise  de  catculer  approximativement  la  quantite  d  albumine 
correspondant  au  nombre  des  hematies  (nombre  dihematies  par  millimetre  cube 
135  =  quantite,  en  milligrammes,  d’albumine  par  litre). 


considerations  sur  i,es  urines  purulentes 


C’est  une  grave  erreur  de  ne  suspecter  comme  purulentes  que  les 
urines  troubles.  Une  urine  renfermant  de  SO  k  100  leucocytes  par 
millimetre  cube  presente  un  louche  qui  peut  ne  pas  attirer  l’attention 
et  pourtant  le  nombre  de  leucocytes  depasse  de  beaucoup  la  limite 
normale. 

La  plus  grande  quantite  de  pus  que  nous  avons  rencontree  dans 
l’urine  correspondait  a  46.600  leucocytes  par  millimetre  cube  ;  le 
liquide  renfermait  1  gr.  1  d’albumine  par  litre. 

Certains  analystes  font  etat  des  Leucocytes  agglomeres  ou  non.  Pour 
eux,  la  reunion  en  amasdes  globules  blancs  est  seule  le  caractere  d’une 
urine  purulente.  Cette  distinction  s’appuie  sur  une  notion  inexacte.  Les 
agr6gats  leucocytaires  sont  dus  4  un  commencement  de  cytolyse  sous 
l’influence  de  1’alcalinite  croissante  du  milieu.  Se  baser  sur  le  fait  du 
groupementleucocytaire  pour  conclure  a  la  presence  de  pus  conduirait 
h  des  non-sens.  Nous  opposerons  a  cette  maniere  de  voir  deux  resultats 
analytiques  pris  au  hasard  dans  le  cours  de  nos  recherches  :  une  urine 
qui  contenait  18.500  leucocytes  par  millimetre  cube  montrait  des 
elements  remarquables  par  leur  integrity  et  leur  isolement,  tandis  que 
dans  une  autre,  renfermant  260  globules  blancs,  ceux-ci  6taient  pour  la 
plupart  reunis  en  amas  de  2  h  12  elements. 

TECHNIQUE  DE  LA  RECHERCHE  DU  PUS 

Une  question,  celle  du  pr61evement  de  1’urine,  se  pose  au  pr^alable. 
Chez  la  femme,  l’urine  est  souvent  souill^e  par  un  ecoulement  vaginal 
ou  ut6rin  riche  en  leucocytes.  II  est  indispensable  de  recueillir  l’urine 
par  cath6t6risme  ou,  h  d6faut,  apr&s  une  injection  dedeux  litres  d’eau 
bouillie  chaude  et  une  toilette  soignee  des  organes  g6nitaux.  II  peut 
paraitre  superflu  de  reitdier  ces  recommandations  et  pourtant  que  de 
fois  des  urines  nous  sont-elles  parvenues  apr&s  un  prelevement  d6fec- 
tueux  !  Citons  trois  resultats  d’analyses  pour  justifier  Fimportance  de 
ces  prescriptions  :  i 


Lcucocjles  par  —  • —  —  —  —  — 

millimflrecuk.  930  116  810  2  63  0,6 


Une  autre  precaution  est  a  prendre  :  l’envoi  de  l’urine  au  laboratoire 
ne  doit  pas  etre  difT^re.  Enete  surtout,  les  urines  subissent  une  fermen¬ 
tation  ammoniacale  et  l’ammoniaque  formee  dissout  les  leucocytes.  Si 
l’on  ne  peut  envoyer  l’urine  aussitot,  on  retardera  la  fermentation  en 
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placant  l’urine  dans  un  endroit  frais  et  on  l’emptichera  par  l’addition 
d’un  peu  de  thymol  (0  gr.  50  environ  par  litre). 

La  numeration  des  leucocytes  est  desplus  simples  :  agiter  vigoureu- 
sement  1’urine,  attendre  quelques  secondes  pour  que  les  bulles  d’air 
montent  k  la  surface  et  introduirele  liquide  dans  la  cellule  de  Nageotte. 

On  pourra  operer  sur  l’urine  de  vingt-quatre  heures,  la  teneur  en 
leucocytes  variant  a  chaque  emission.  L’emploi  du  thymol  est  alors 
indispensable. 

II  est  des  cas  ou  la  numeration  leucocytaire  presente  quelques  difti- 
cultes.  C’est  lorsque  l’urine  renferme  en  abondance  des  phosphates  ou 
des  urates  insolubles,  ou  qu’elle  contient  du  sang.  Ces  difflcultes  se 
surmontent  aisement. 

Pour  eliminer  le  sediment  mineral,  centrifuger  l’urine  apres  agita¬ 
tion.  Rejeter  le  liquide  et  le  remplacer  par  un  6gal  volume  d’eau  tiede 
additionnee  au  besoin  de  quelques  gouttes  d’acide  acetique.  Par  agita¬ 
tion,  les  sels  se  dissolvent. 

A  defaut  de  centrifugeuse,  diluer  I’urine  de  3  ou  4  parties  d’eau  tiede 
et  acidifiee,  agiter. 

En  presence  de  sang,  on  centrifugera  Purine  de  la  m§me  fagon  et 
l’on  retablira  le  volume  initial  avec  de  l’eau  acidulee  par  l’acide 
acetique.  On  pourra  6galement  diluer  l’urine  avec  de  l’eau  acidulee  : 
1  volume  d'urine  -f-  9  volumes  d’eau. 

On  fera  d’autre  part  la  numeration  des  hematies.  Le  nombre  de 
globules  rouges  divise  par  830  donnera  approximativement  celui  des 
leucocytes  provenant  du  sang  present  dans  I’urine.  On  deduira  ais6- 
ment  si  les  globules  blancs  sont  en  exc&s,  c’est -a-dire  si  l’urine  renferme 
du-pus  (*). 


URINES  PURULENTES  ET  ALBUMINE 

Avant  de  terminer,  nous  devons  reiresser  une  erreur  ancienne  et 
reprise  par  la  presque  totality  des  ouvrages  qui  traitent  de  l’analyse 
des  urines.  On  dit  ou  l’on  imprime  couramment :  toute  urine  purulente 
renferme  de  l’albumine. 

La  concomitance  du  pus  et  de  l’albumine  est  loin  d’etre  g6n6rale  ;  a 
.la  considerer  comme  une  regie,  on  peutStre  conduit  a  des  omissions 
facheuses.  C’est  ainsi  que,  si  une  urine  se  rdvele  exempte  d’albumine, 
on  estimera  inutile  d’y  rechercher  le  pus  (*). 


1.  Cetle  mdthode  est  precieuse  pour  le  liquide  cephalo-rachidien  parfois  souille  de 
sang.  La  dilution,  vu  la  taible  quantity  de  liquide  dont  on  dispose  et  les  risques 
de  ia  centrifugation  (bris  des  tubes),  est  seule  applicable.  On  prendra  I  goutte  de 
liquide  cephalo-rachidien  +  VIII  gouttes  d’eau  +  I  goutte  d’acide  acfitique. 

2.  La  mftine  remarque  s’impose  au  sujet  du  sang.  Ou  peut  ne  pas  d£celer  d  albu- 
mine  dans  une  urine  renfermant  300  himaties  par  millimetre  cube. 


VARIATIONS  DE  LA  TENEUR  EN  SPARTEINE  CHEZ  LE  GENET 


11  n’est  pas  rare  de  rencontrer  des  urines  renfermant  de  500  a. 
1.000  leucocytes  par  millimetre  cube  (pyuries  h  colibacilles  ou  non)  et 
ne  contenant  pas  d’albumine.  La  plus  grande  quantity  de  pus  que  nous 
avons  trouvee  dans  l’urine  correspondait  A  2.400  leucocytes  par  milli¬ 
metre  cube.  Remarquons  en  passant  que  cette  concentration  leucocy- 
taire  estle  tiers  environ  de  celle  du  sang. 

Cela  dit,  nous  devons  nous  attendre  &  un  defaut  de  toute  proportion- 
nalit6  entre  l’albumine  et  le  pus  urinaire.  C’est  ce  que  confirme  l’expe- 
rience.  Yoici  quelques  chiffres  releves  dans  nos  cahiers  d’analyses. 


LEUCOCYTES 
millimetre  cut 


LEUCOCYTES 


236  .  0,07 

320  .  0,23 

350  .  0,45 

1.050  .  0,05 

1.400  .  0,75 

1.600  .  0,35 

2.800  .  0,13 


2.880  .  1,05 

3.840  .  0,35 

6.100 .  0,15 

6.900  .  0,10 

7.680  . 0,10 

11.200  .  0,15 

14.500  .  0,22 
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Variations  de  la  teneur  en  sparteine  chez  le  gen£t. 

C'est  un  fait  bien  connu  des  fabricants  de  sparteine  que  la  teneur  du 
genet  en  cet  alcaloi'de  subit  des  fluctuations  atlribuees  soit  &  des  diffe¬ 
rences  dans  la  nutrition  de  la  plante,  soit  aux  variations  saisonni6res 
faisant  apparaitre  ou  disparaitre  des  organes  temporaires  :  feuilles, 
Qeurs  et  fruits. 

La  premiere  etude  de  ces  variations  de  teneur  en  alcalofdes  dans  le 
genet  fut  faite  par  Carr  et  Reynolds  (*)  qui  n’ont  pas  donne  de  details 
sur  la  technique  qu’ils  ont  employee. 

Les  resultats  de  ces  auteurs  ont  ete  confirmes  dans  la  suite  par 
J.  Cuevalier  (*),  qui  a  donn6  la  teneur  en  sparteine  du  genet  a  differentes 
epoques  de  sa  vegetation.  « Chacune  des  extractions  de  cet  auteur  portait 
sur  10  Kos  de  plante  seche,ce  qui  compense  en  partie  les  causes  d’erreur 
inherentes  h  ce  mode  de  dosage,  d6pourvu  de  toute  precision  (’).  » 

1.  Carii  et  Reynolds.  Pharm.  Journal,  1 908,  4e  s.,  26,  p.  542. 

2.  J.  Chevalier.  C.  R.  Ac.  Sc.,  1910,  150,  p.  1068. 

3.  J.  Hirt.  Standardisation  chimique  des  preparations  galeniques  a  base  de  gecfit. 
These  Docl.  Pharm.,  Strasbourg,  1929,  p.  69. 

Bull.  Sc.  Pharm.  ( Janvier  1930).  4 
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L’un  de  nous  ayant  decrit  un  procede  de  dosage  de  la  sparteine  dans 
le  gen6t  k  balais(‘),  nous  avons  pens6  qu’il  serait  interessant  de  l'appli- 
quer  &  l’6tude  de  la  variation  de  la  teneur  en  sparteine  du  genet  au 
cours  de  sa  v6g6tation. 

Afin  de  nous  placer  dans  des  conditions  aussi  identiques  que  possible, 
tous  les  6chantillons  analyses  ont  dte  preleves  a  la  fin  de  chaque  mois, 
d’octobre  1927  &  octobre  1928,  sur  le  meme  plant  de  genSt,  sujet  du 
Jardin  botanique  de  la  Faculte  de  Pharmacie  de  Paris,  sur  lequel 
M.  le  professeur  P.  Guerin  a  bien  voulu  nous  autoriser  k  faire  ces  prele- 
vements.  Les  dosages  ont  ete  effectues  par  la  m^thode  dont  nous  venons 
de  parler,  en  nous  mettant,  autant  que  possible,  dans  les  inemes  condi¬ 
tions.  Ils  ont  porte  sur  des  rameaux  de  gen6t  ne  contenant  pas  de  bois 
et  prealablement  desseches  k  l’6tuve,  vers  60°,  jusqu’k  poids  constant. 
La  teneur  en  sparteine  a  6te  evaluee  en  multipliant  par  le  facteur  0,1645 
le  poids  du  melange  d’oxydes  resultant  de  la  calcination  du  silico- 
tungstate,  et  pour  rendre  les  differences  trouv^es  plus  sensibles  la( 
sparteine  base  trouvee  a  ete  transformee  par  le  calcul  en  sulfate  de 
sparteine  if  5  H'O,  qui  a  ete  lui-meme  rapporte  a  la  tonne  de  genet  sec. 

Le  tableau  suivant  contient  les  resultats  ainsi  obtenus  : 


Sri.FATF.  nK  SPARTEINE 


Octobre  1921  . 
Novembre  192’ 
Decembre  1927 
Janvier  1928.  . 
Fevrier  1928.  . 
Mars  1928  .  .  . 
Avril  1928 .  .  . 
Mai  1928.  .  .  . 
Juin  1928  .  .  . 
Juillet  1928  .  . 
Aout  1928  .  .  . 
Septembre  1928 
Octobre  1928.  . 


65,  i 
63.8 


3  K°‘  750 
6  K°"  710 
6  K°*  430 

8  K°'  880 
3  K°’  850 
0  K°  125 

1  K°  980 

2  228 

3  K°"  450 
6  K“*  510 

9  K01  430 

4  IC"‘  940 

5  Kos  200 


L’examen  de  ce  tableau  montre  d’abord  les  variations  de  la  teneur  en 
oau  de  vegetation  du  genet  suivant  l’6poque  de  l’annee  envisag6e  :  entre 
le  mois  de  mai,  par  exemple,  et  le  mois  de  decembre,  il  existe  une  diffe¬ 
rence  de  14  %,  le  minimum  correspondant  a  la  temperature  ext6rieure 
la  plus  basse. 

II  fait  voir  ensuite  que,  dans  notre  cas  tout  au  moins,  la  teneur  en 
sparteine  passe,  dans  le  genet  if  balais,  par  un  minimum  en  mars  et  par 
un  maximum  en  aodt,  ce  minimum  correspondant  d.  la  periode  oil  la 


1.  P.  Bourcet.  Bull.  Sc.  Pharm.,  1929,  36,  p.  235. 
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plante  commence  &  atteindre  le  maximum  de  sa  leneur  en  eau.  De  plus, 
il  semblerait  que  le  maximum  de  teneur  en  sparteine  corresponde  k  une 
teneur  optima  en  eau,  situ6e  entre  60  et  65  °/0. 

En  outre,  si  les  chiffres  que  nous  avons  obtenus  ne  correspondent 
pas  individuellement  avec  ceux  des  precedents  auteurs,  cela  prouve  que 
les  variations  de  teneurs  observes  sont  dues  it  des  conditions  particu- 
lieres  de  sol,  de  vegetation,  etc.,  variables  avec  les  cas,  mais  ils 
demontrent  nettement  que  ces  teneurs  atteignent  leur  maximum  a  un 
certain  moment  de  l’annee  et  passent  par  un  minimum  &  un  autre,  la 
difference  entre  ces  deux  extremes  pouvant,  comme  dans  notre  cas, 
varier  entre  9  Kos  430  h  la  tonne  seche  en  aout  et  0  K°  125  &.  la  tonne 
seche  en  mars,  soit  de  plus  de  90  °/0. 

Ce  dernier  chiffre  explique  la  phrase  du  debut  de  la  note  it  laquelle 
nous  faisions  allusion  plus  haut  :  «  Sur  le  dosage  de  la  sparteine  dans 
le  genet  k  balais  »  et  qu’on  nous  permettra  de  reproduire  ici,lesfaits  que 
nous  venons  de  signaler  en  accentuant  la  portee  :  «  Suivant  les  condi¬ 
tions  de  sa  vegetation,  le  genet  e  balais  presente  de  telles  differences 
dans  sa  teneur  en  sparteine  que  celle-ci  doit  etre  determinee  au  prea- 
lable  si  le  fabricant  ne  veut  pas  s’exposer  a  de  serieux  mecomptes.  » 

Dr  P.  Bourcet..  G.  Dugue, 

Docteur  en  pharmacie. 

( Laboratoire  de  Matiere  medicate 
de  la  Faciilte  de  Pharmacie  de  Paris.) 


Preparation  de  l’acide  d.  gluconique. 

L’acide  d.  gluconique  est  rentre  recemment  dans  la  therapeutique  ou 
il  est  employe  sous  forme  de  sel  calcique  en  injection  intraveineuse. 

Diversesm6thodes,  toutes  basees  sur  1’oxydation  du  glucose,  sont 
employees  pour  le  preparer.  Une  des  plus  courantes  est  celle  de 
Kiliani  (') :  oxydation  du  glucose  par  le  brome. 

Recemment  (J)  Kiliani  est  revenu  sur  cette  preparation  et  en  a 
modifie  la  technique  de  facon  a  rendre  moins  couteuse  1’elimination  de 
l’acide  bromhydrique  eth  supprimer  1’emploi  du  carbonate  de  plomb. 

En  remplacant  ce  dernier  parle  carbonate  de  baryum  on  arrive  a  un 
melange  de  gluconate  et  de  bromure  de  baryum  (sel  soluble)  qu’il  faut 

1.  H.  Kiliani.  Bar.,  1884,  17,  p.  1296. 

2.  H.  Kiliani.  D.ch.  G.,  1929,  62,  p.  588-;>l>2. 
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sAparer.  Kiliani  opere  par  des  reprises  &  1'alcool  a  diflerentes  concen¬ 
trations. 

Depuis  plusieurs  mois  nous  employons  pour  preparer  l’acide  d.  glu- 
conique,  une  methode  derivant  de  celle  de  Kiliani,  mais  qui  nous  parait 
presenter  certains  avantages  non  nAgligeables  de  gain  de  temps  et 
d’argent. 

Elle  repose  sur  la  totale  et  facile  oxydation  de  l’acide  bromhydrique 
par  l’eau  oxygenee 

2BrH  + H*0»:=Br*-f  2H*0. 

Voici  lemode  operatoire  que  nous  employons. 

MODE  OP6RATOIRE 

On  dissout  100  gr.  de  glucose  du  commerce  dans  500  cm3  d’eau  froide, 
on  ajoute  150  gr.  de  brome  par  petites  quantity  et  en  agitant  jusqu’A 
complete  dissolution  du  brome,  ce  quidemande  plusieurs  heures. 

On  laisse  rAagir  30  heures  A  20°  et  on  chasse  l’exces  de  brome  en 
chauffant  doucement.  Le  liquide  prAsente  alors  une  teinte  jaune  tres 
claire.  II  est  fortement  charge  en  acide  bromhydrique. 

AmenA  &  volume  exact  on  dose  sur  5  cm3  l’acide  bromhydrique  par 
la  methode  Charpentier  Woulard.  On  calcule  alors  la  quantite  d’eau 
oxygenee  necessaire  pour  Aliminer  l’acide  bromhydrique  d’apres 
l’equation 

2BrH  +  H*Oi  =  211*0 +  Bi!. 

L’eau  oxygenee  employee  titrait  104  volumes,  mais  on  peut  aussi  bien 
employer  une  eau  oxygenee  de  titre  plus  faible. 

La  quantite  calculAe  majorAe  de  5  %  Atait  alors  versee  par  petites 
fractions,  2  A  3  cm3  chaque  fois,  dans  la  solution  mere  entretenue  bouil- 
lante.  Le  brome  se  degage,  et  quand  la  liqueur  se  dAcolore  on  ajoute  k 
nouveau  de  l’eau  oxygenee. 

La  totalite  du  brome  est  sinsi  eliminee  et  la  recherche  de  celui-ci  A  la 
fin  de  1’opAralion,  dans  le  liquide,  par  le  papier  A  la  fluoresceine  est 
restee  constamment  negative. 

L’opAration  etait  conduite  en  plein  air,  mais  on  pourrait,  en  opdrant 
dans  une  cornueavec  tube  adducteur  pour  amener  H*  0*  et  une  allonge 
bien  refroidie,  recueillir  le  brome. 

Quand  l’Alimination  est  terminAe  on  laisse  refroidir  A  nouveau,  ajuste 
a  volume  exact.  L’eau  oxygenee  contient,  en  effet,  une  petite  quantite 
d’acide  chlorhydrique  libre  qu’il  faut  Aliminer.  On  dose  les  chlorures 
au  C.  W  et  ajoute  la  quantitA  theorique  d’oxyde  d’argent  fraichement 
precipitA.  La  solution  filtrAepeut  alors  elre  concentrAeet  traitAe  comme 
A  l’habitude  pour  obtenir  le  gluconate  de  calcium  ou  de  baryum. 
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L’acide  gluconique  obtenu  etait  identifie  &  l’6tat  de  sel  de  baryum  par 
dosage  du  baryum  a  l’etat  de  sulfate. 

Le  rendement  btait  d’environ  70°/o- 

Nousavons  cherchb  s’il  ne  se  produisait  pas  de  derives  brombs,  meme 
eu  petite  quantite,  par  action  du  brome  naissant. 

Pour  cela  les  eaux  meres  de  cristallisation  du  gluconate  de  baryum 
ont  elb  evaporbes  h  sec,  le  residu  calcine  en  presence  de  soude.  La 
recherche  du  brome  dans  les  cendres  a  bte  negative.  II  n’y  a  done  pas 
fixation  de  brome  pendant  l’operation. 

Maurice  Pichon, 

Professeur  snppleant 
de  l’Ecole  de  Pharmacie  de  Nantes. 


VARlfiTES 


La  situation  actuelle  pour  la  France 
de  la  culture  du  chrysantheme  insecticide  (pyrethre)  ['] 

A  plusieurs  reprises  dej Si,  j’ai  entretenu  l’Acadbmie  d’Agriculture  du 
chrysantheme  insecticide  et  vous  n’ignorez  pas  quel  effort  a  bt b  fait  par 
certaines  personnalites  et  notamment  par  1  ’Office  National  des  Matieres 
premieres  vegetates  pour  introduire  en  France  et  y  developper  la  culture 
de  cette  interessante  espbee. 

L’action  insecticide  de  la  poudre  est  connue  depuis  des  sibcles,  mais 
son  usage  restait  lirnite.  Les  preparations  d’6mulsions  savonneuses 
preconisees  d'abord  par  le  Professeur  Faes,  de  Lausanne,  puis  par  le 
Professeur  Juillet,  de  Montpellier,  et  M.  Caubet,  de  Marseille,  puis  par 
des  travaux  de  savants  japonais  et  suisses  qu’il  est  superflu  de  rappeler 
encore  une  fois,  ont  entraine  un  premier  et  notable  progrfcs. 

La  decouverte  des  pyrethrines  aet[3,  principes  actifs  de  fa  plante, 
laissait  entrevoir  que  la  preparation  la  plus  interessante  serait  celle 
qui  renfermerait  ces  entites  chimiques  h  un  dosage  connu  et  en  assure- 
rait,  en  solution  ou  bmulsion,  la  conservation  indefinie. 

G’est  de  cette  conception  que  sont  nbes  les  preparations  actuelles  du 
commerce,  dont  la  vogue  est  enorme  et  l’activite  indeniable ;  mais, 
sans  doute,  il  semble  possible  d’apporter  encore  h  leur  preparation 
des  ameliorations  sensibles. 

t,  Communication  faite  A  i’Academis  d’Agriculture  dans  la  seance  du  30  oc- 
tobre  1929. 
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Quoi  qu’il  en  soit,  c’est  une  industrie  nouvelle  qui  s’est  creee  et  dont 
jusqu’ici  la  France  parait  avoir  le  monopole  presque  complet,  ce  qui 
entraine,  comme  heureuse  consequence,  la  n6cessite  de  produire  sur 
notre  sol  une  quantite  elevee  de  fleurs,  partie  de  la  plante  la  plus 
active  a  cause  de  sa  richesse  en  pyrethrines. 

La  campagne  menee  de  divers  cot6s,  et  notamment  sans  arret  et  en 
depit  des  contradicteurs,  par  le  Comite  interminist6riel  des  Plantes 
medicinales  et  1’Office  National  des  Matieres  premieres,  a  eu  pour 
resultat  l’introduction  de  la  culture  de  ce  chrysantheme  en  France. 

Originate  de  la  c6te  dalmate,  cultive  ensuite  au  Japon  et  en  Espagne, 
il  couvre  aujourd’hui  sur  notre  sol  des  centaines  d’hectares  et  le  Maroc 
entre  &  son  tour  largement  dans  cette  voie. 

Or,  il  est  connu  que  cette  plante  est  peu  difficile  dans  le  choix  du 
terrain ;  il  suffit  ci  ce  dernier  d’etre  calcaire  et  ensoleille,  St  sous-sol 
permeable  :  aussi  peut-on  utiliser  pour  sa  production  des  terrains 
pauvres  et  d^shdrites,  comme  ceux  de  certaines  regions  de  la  Provence, 
lesgarriguesde  l’Herault  et  du  Gard,  les  plaines  de  la  Crau  et  celles  de 
la  Champagne  par  exemple,  oil  le  pyrethre  a  resiste  cette  annee,  sans 
paraitre  en  souffrir,  &  deux  mois  de  gelees  consecutives  allant  jus- 
qu’a  — 20°. 

L’Administration  des  Forets  a  constitue  des  centres  de  production  et 
fournit  graines  et  plants  ;  elle  etudie  m6me  1’utilisation  des  tranchees 
pare-feux  en  y  mullipliant  cette  esp&ce.  Les  Compagnies  de  chemins  de 
fer,  Etat,  Midi,  P.-L.-M.,  se  prdoccupent  d’encourager  la  culture  et 
d’utiliser  les  remblais  envahis  par  les  mauvaises  herbes  (*). 

Cette  culture  peut  se  faire  en  lignes  espacdes,  &  des  distances  de 
40  ctm.,  soit  environ  30.000  plants  h  l’hectare. 

L’industrie  a  essaye  d’utiliser  la  plante  entiere,  qui  renferme  des 
pyrethrines  dans  tous  ses  organes  aSriens,  mais  la  teneur  est  reduite 
dans  les  feuilles  et  surtout  dans  les  tiges,  de  telle  sorte  qu’il  apparait 
aujourd’hui  que,  malgre  leur  prix  plus  eleve,  elle‘  a  intereti  n’employer 
que  des  capitules  floraux. 

Autrefois,  le  commerce  exigeait  des  capitules  non  epanouis,  dits 
«  fleurs  fermees  »  ;  aujourd’hui  on  peut  cueillirsans  triage  les  inflores¬ 
cences  h  la  faucille,  mais  en  ne  prenant  que  le  minimum  des  tiges,  et 
r6colter  ainsi  toutes  les  fleurs  d’un  meme  champ  au  moment  oii  les 
premieres  fleurs  apparues  sont  epanouies  etqu’un  certain  nombre  sont 
encore  entiferement  ferm6es. 

Ces  fleurs  fermees  sont  les  plus  actives,  mais  le  «  tout  venant  »,  dit 
«  tiges-fleurs  »,  est  en  moyenne  assez  riche  et  convient  if  l’extraction 
industrielle.  Celle-ci  ndcessite  l’emploi  de  4  fois  son  poids  de  matiere 

1.  Voir  la  notice  n"  26  public  par  les  Services  agricoles  du  P.-L.-M.  sous  la 
signature  du  professeur  Jiullet. 
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seclie  en  solvant  qui  est  d’ordinaire  du  p6trole  leger  (white-spirit). 

Cependant,  il  reste  k  envisager  l’usage  de  la  plante  pour  la  fabrication 
des  pyrethrines. 

En  effet,  il  est  n6cessaire  d’arriver  h  faire  regulierement  deux  coupes 
de  la  plante  :  l’une  en  6te,  des  fleurs  avec  le  minimum  de  tiges  (la  base 
des  tiges  6tant  rejetee  sans  utilisation);  l’autre  en  automne,  au  moment 
dela  deuxieme  floraison,  oil  la  plante  entiere  serait  coupee  aussi  pres 
que  possible  du  niveau  du  sol;  ceci  facilite  la  production  de  l’annee 
suivanteet  la  regularise  en  meme  temps. 

Or,  l’induslrie  ne  peut  utiliser  cette  deuxieme  coupe  que  sous  la 
reserve  de  1’acheter  it  un  prix  convenable,  car  sa  teneur  en  principes 
actifs  est  diminuee  au  total  de  pres  des  deux  tiers.  Il  est  done  neces- 
saire  d’obtenir  pour  son  transport  un  declassement  de  tarifs  auquel  ne 
peuvent  vraiment  pas  se  soustraire  les  grands  reseaux,  dans  l’interet 
du  cultivateur,  comme  aussi  dans  leur  int^ret  propre. 

Ce  degrevement  demande  du  tarif  de  transport  compensera  en  partie 
les  frais  des  solvants  supplSmentaires  n^cessaires  k  l’6puisement  de  la 
plante  et  en  rendra  Industrialisation  possible. 

Le  Japon  offre  actuellement  des  fleurs  de  pyrethre  rendues  a  Marseille 
au  prix  de  12  francs  environ  le  kilogramme. 

Le  rendement  brut  moyen  a  l’hectare  est  de  600  Kos  environ,  mais  il  a 
ete  frequemment  depasse  et  le  ben6fice  net  est  estime  k  3.000  francs 
minimum. 

Ainsi  done,  k  ce  prix,  la  culture  est  remun6ratrice  etd’aprSs  les  ren- 
seignements  abondants  qui  nous  ont  ete  communiques  elle  est  sus¬ 
ceptible  de  s’etendre  considerablement,  les  besoins  industriels  ne  ces- 
sant  de  s’accroitre,  gr&ce  aux  usages  multiples  dela  drogue. 

Pour  resumer  la  question  d’application,  rappelons  que  la  poudre  de 
fleurs  de  pyrethre,  il  y  a  quelques  annees,  £tait  seule  utilisee  pour  la 
destruction  des  punaises  et  des  puces;  la  decouverte  des  emulsions 
savonneuses  dites  «  savon-pyrethre  »  d^montra  que  Faction  insecticide 
etait  certaine  dans  la  lutte  contre  les  larves  et  meme  contre  diflerents 
insectes  parfaits,  parasites  de  Fagriculture  ou  nuisibles  k  l’homme. 

Malgr6  toutes  les  controverses,  il  est  avere  que  toute  preparation 
extractive  du  chrysanth6me  insecticide  conserve  son  activity,  sous  la 
condition  expresse  que  la  preparation  ne  soit  jamais  alcaline  ou  appelee 
a  op£rer  en  milieu  alcalin. 

Somme  toute,  l’extraction  des  pyrethrines  actives  est  un  r£el  progres 
qui  laisse  encore  aux  chercheurs  la  latitude  d’employer  d’autres  solvants 
et  d’ameliorer  les  conditions  de  preparation,  de  conservation  et  d’emploi. 

Les  physiologistes  ont  montrd  que  la  toxicity  de  ces  substances 
s'exerce  a  des  doses  infinitfisimales  chez  les  insectes  et  leurs  larves  el 
en  general  chez  tous  les  animaux  ct  sang  froid,  tandis  qu’elles  sont 
entierement  inoffensives  chez  les  animaux  k  sang  cliaud. 
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II  est  done  tout  naturel  qu’on  ait  pense  &  etudier  leur  action  sur  les 
parasites  vermineux  de  l’homme  et  des  animaux  superieurs.  Les  vers 
intestinaux,  lombrics,  oxyures,  trichoc^phales,  t6nias,  etc.,  et  proba- 
blement  aussi  les  strongles,  l’an,kylostome  sont  passibles  de  l’emploi 
curatif  de  cette  drogue. 

La  medecine  humaine  et  la  medecine  vet6rinaire  ont  trouv£  dans  les 
pyrethrines  un  medicament  de  choix  inoffensif  pour  les  individus  et 
toxique  pour  toute  la  verminose  intestinale.  L’importante  documenta¬ 
tion  que  nous  avons  entre  les  mains,  dontles  6chos  sont  alles  jusqu’H 
l’Academie  de  Medecine,  permet  d’affirmer  que  I’arsenal  therapeutique 
vient  de  s’enrichir  d’un  medicament  de  choix;  seuls  les  Protozoaires 
parasites,  tels  que  les  Lamblia,  semblent  r^sister  h  son  action. 

La  destruction  des  mouches,  des  moustiques,  des  insectes  nuisibles 
aux  vegetaux  et  aux  animaux,  est  assur6e  dans  la  plupart  des  cas  en 
suivant  des  modalites  d’emploi  un  peu  variable  avec  la  biologie  de  ces 
etres;  les  oxyures,  si  difficiles  &  detruire,  disparaissent  avec  des  doses 
infimes  de  solutions  de  pyrethrines;  les  t6nias  tues  par  cede  solution 
semblent  etre  rapidement  dig6r6s  par  les  sues  intestinaux  et  des  etudes 
en  cours  donneront  bientbt  tous  edaircissements  sur  les  divers  modes 
d’action. 

La  Societe  des  Experts-Chimistes  etudie  les  moyens  de  definir  les 
conditions  de  purete  des  preparations;  en  un  mot  la  question  est  exa¬ 
minee  sous  toutes  ses  formes,  agricole,  industrielle  et  therapeutique ; 
il  faut  arriver  aussi  h  proteger  les  induslriels  consciencieux.  Or,  on  doit 
avouer  que  manquent  encore  les  moyens  de  dosage  physiologique  veri- 
tablement  scientifiques  qui  puissent,  dans  tous  les  cas,  permettre  de 
diagnostiquer  la  fraude. 

Les  solutions  de  pyrethrines,  comme  les  autres  preparations  de 
pyrethre,  ne  doivent  jamais  etre  additionn6es  d’autres  produits  insec¬ 
ticides,  qui,  pour  la  majeure  partie,  provoquent  le  dedoublement  de 
ces  substances  actives,  et  leur  font  perdre  toute  activity,  notamment  la 
nicotine. 

Quoi  qu’il  en  soit,  les  usages  nombreux  dont  il  vient  d’etre  question 
font  augmenter  chaque  annee  la  demande  en  fleurs  de  pyrethre.  Les 
besoins  du  marche  d^passent  d£j&  plusieurs  centaines  de  milliers  de 
kilogrammes.  Il  n’est  pas  exag^re  de  dire  que,  dans  un  d61ai  de 
quelques  annees,  l’industrie  consommera  plus  d’un  millier  de  tonnes, 
ce  qui  necessitera  plusieurs  milliers  d’hectares  de  culture. 

L’introduction  de  cette  plante,  qu’ont  entrainee  les  recherches  si 
variees  auxquelles  j’ai  fait  allusion,  est  done  pour  le  cultivateur  de 
certaines  regions  un  heureux  evenement  et  il  serait  souhaitable  que 
les  efforts  du  Comite  interministeriel  et  de  1’Office  national  soient  par 
ailleurs  eouronnes  d’un  bgalsucces. 


Em.  Perrot. 
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1°  LIVRES  NOUVEAUX 


FOUQUET  (H.).  La  technique  modecne  et  les  formules  de  la 
parfumerie.  Lib.  polytechnique  Beranger,  1  vol.  cart.,  814  pages.  Prix  : 
75  francs.  Paris,  1929.  —  Ouvrage  tres  documents,  l’auteur  ayant  acquis  par 
une  longue  pratique  une  competence  particuliere.  On  y  constate  que 
l’industrie  des  parfums  ne  saurait  se  passer  des  essences  naturelles,  que  les 
produits  chimiques  ne  remplaceront  jamais  completement,si  Ton  veut  obtenir 
des  parfums  suaves. 

Le  prCparateur-parfumeur,  s’il  doit  etre  un  bon  chimiste,  doit  aussi  faire 
l'education  de  son  sens  olfactif  et  connaitre  un  minimum  de  principes  lui 
permettant  de  «  construire  son  parfum  ». 

Ge  livre  fort  interesant  s’adresse  a  tous  et  sera  fort  apprCciC,  car  les  ren- 
seignements  concernant  l’origine  des  huiles  essentielles  n’existent  guCre  que 
dans  des  publications  etrangCres,  et  l’auteur  a  expose  ici  un  certain  nombre 
de  techniques  modernes  et  dCflni  les  termes  spCciaux  a  cette  industrie.  Le 
chapitre  IV  est  reserve  aux  produits  chimiques,  produits  synthCtiques  et 
parfums  artiflciels.  Les  flxateurs  et  «  infusions  »  que  le  parfumeur  doit  savoir 
preparer  et  manoeuvrer  avec  precision  sont  traitCs  dans  le  chapitre  V. 

Tout  le  reste  de  l’ouvrage  porte  sur  l’Ctude  des  produits  de  parfumerie  : 
eaux  de  Cologne,  produits  dentifrices,  lotions,  cosmetiques,  produits  de  toi¬ 
lette  (poudres,  fards,  sels  parfumes,  vinaigres  et  alcools  divers)  et  renferme 
de  nombreuses  formules.  Son  succCs  est  evidemment  assure. 

Em.  Perrot. 

REG.NIER  (Jeam-Lucien).  Yl  01  holies  de  mesure  de  l’activil6  des 
anesthcsiques  locaux.  These  Doct.  Med.,  204  pages,  23  (igures.  Vigot, 
Cditeur,  Paris,  1929.  —  On  devait  ddj4  a  l’auteur  du  present  travail  des 
recherches  fort  interessantes  pour  l’essai  des  anesthCsiques  locaux,  recherches 
exposCes  dans  plusieurs  notes  parues  au  cours  des  six  demises  annCes.  Et 
c'est  Cgalement4  cette  question  qu’a  Cte  consacrCe  sa  thCse  de  sciences.  Mais 
c’est  aujourd’hui  une  vue  d’ensemble  beaucoup  plus  large  et  une  trfes  vaste 
sdrie  d’essais  experimentaux  qui  nous  sont  offertes  et  qui  font  de  ce  livre  un 
guide  des  plus  precieux  pour  tous  ceux,  physiologistes  ou  pharmacologistes, 
qui  ont  h  s’intdresser  4  la  question  des  anesthcsiques  locaux.  En  effet,  dans 
une  premiCre  partie  des  plus  substantielles,  Regnier  passe  en  revue  les  divers 
procCdCs  qui  ont  ete  ou  peuvent  Ctre  utilises  pour  mesurer  1’activitC  des 
substances  en  question  :  mCthodes  utilisant  comme  test  de  vCritables  actions 
anesthCsiques  locales  ou  se  basant  sur  des  actions  pharmacologiques  diffC- 
reutes.  Toutes  sont  fort  soigneusement  exposCes,  classCes  et  critiquCes,  avec 
tous  les  renvois  utiles  4  un  index  bibliographique  de  plus  de  300  numCros. 
Viennent  ensuite  les  mCthodes  mises  au  point  par  l’auteur  lui-meme.  C’est 
d’abord  la  mesure  de  1’anesthCsie  produite  sur  les  terminaisons  nerveuses  de 
la  cornCe  du  lapin,  soumise  4  la  technique  des  excitations  au  crin.  Puis  de 
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tres  nombreux  essais  au  cours  desquels  Regnier  s’est  rAsolument  engage,  & 
la  suite  des  travaux  de  l’Acole  de  Lapicque,  dans  i’Atude  syslAmatique  des 
variations  des  paramAtres  de  l’excitabilite,  rhAobase  et  chronaxie,  dans  les 
nerfs  soumis  a  1’anesthAsie  locale.  Les  rAsultats  qu’il  a  ainsi  obtenus  soit  sur 
les  fibres  motrices  et  sensitives  du  sciatique  de  la  grenouille,  soit  sur  le 
lingual  du  chien,  en  utilisant  comme  test  le  rellexe  linguo-maxillaire,  montrent 
tout  le  benefice  que  la  pharraacologie  doit  retirer  de  l’application  des  tech¬ 
niques  Alectro-phvsiologiques  modernes.  Les  divers  anesthesiques  locaux 
utilises  ont  ete  compares  entre  eux;  comparaison  a  AtA  faite  au»si  de  leurs 
actions  vis-a-vis  des  differents  matAriels  biologiques  sur  lesquels  ils  agissent; 
les  similitudes  et  les  differences  constatAes  ont  etA  discutAes.  Ainsi,  tant  par 
l’abondance  des  rAsultats  ariginaux  que  par  l’Arudition  de  son  auteur,  le 
travail  de  Regnier  constitue  une  documentation  des  plus  importantes. 

H.  Cardot. 

BATTINO  (M.).  Recherches  sur  I'huile  d’argan  et  sur  quelques 
autrcs  produits  de  l’arganier.  Th.  Doct.  Un.  ( Pharm .),  Paris,  t  vol. 
in-8,  132  pages,  20  fig.  Librairie  Le  Francois,  Paris,  1929.  —  Ce  travail  est  a 
la  fois  une  etude  botanique,  chimique  et  biologique. 

Dans  une  premiere  partie  l’auteur  retrace  l'historique  de  la  question,  puis 
il  s’efforce  de  completer  ou  de  mettre  a  jour  les  resultats  deja  acquis,  en 
decrivant  les  forAts  d’arganiers,  en  flxantles  limites  geographiquesde  l’espece, 
enfln  en  signalant  quelques  particularites  botaniques  de  l’arbre,  ainsi  que  la 
structure  du  fruit  et  de  la  graine. 

La  deuxieme  partie  est  consacrAe  A  la  chimie  des  produits  de  Farganier  et 
a  leur  utilisation  par  les  indigenes. 

Les  principaux  chapitres  traitent  successivement  de  la  composition  du  fruit 
et  de  la  pulpe,  de  la  graine  et  de  l’huile  qu’on  en  retire,  enfln  du  tourleau  et 
du  priucipe  actif  qu’il  contient.  M.  Battino  a  assisted  la  preparation  del’huile 
par  le  procAdA  indigene  et  il  nous  fait  part  de  ses  observations.  II  a  pu  reunir 
des  echantillons  d’huiles  de  provenances  diverses  et  en  prAparer  lui-mAme 
d’autres  par  epuisement  des  amandes  avec  de  l’Ather  ou  du  sulfure  de  carbone. 
De  nombreux  tableaux  de  chiffres  permettent  de  comparer  les  caracteres 
analytiques  des  produits  obtenus.  De  plus,  il  fixe  les  proportions  relatives  des 
acides  gras  (73,8  %  d’acide  oldique,  2b  °/0  d’acides  palmitique  et  stearique, 
1,5  °/o  d'acides  linoleique,  linoldnique  et  arachidique). 

Le  tourteau  donne  comme  nourriture  au  betail  contient  un  glucoside  du 
groupe  des  saponines  :  l’arganine.  On  avait  pense  que  ce  produit  etait  la  cause 
de  certains  accidents  gastro-intestinaux,  chez  des  enfants  Aleves  avec  du  lait 
d’animaux  nourris  avec  les  rAsidus  de  fabrication  de  l’huile  d’argan.  Des 
recherches  physiologiquestrAs  minutieuses  ont  montrA  que  l’arganine  injectAe 
par  voie  intraveineuse  est  un  hAmolytique  puissant,  mais  qu’elle  n’a  aucune 
influence  quand  elle  est  ingArAe  par  voie  gastrique.  Il  fautdonc  conclure  que 
les  inconvAnients  provoquAs  par  le  tourteau  d’argan  seraient  dus  aux  moisis- 
sures  qui  se  dAveloppent  trAs  rapidement  des  que  l’huile  a  AtA  exprimee.  Il  y 
aurait,  semble-t-il,  avantage  a  reserver  cet  aliment  au  bAtail  de  boucherie 
et  a  en  interdire  l’usage  pour  les  animaux  laitiers. 

Outre  les  details  scientifiques  inAdits  qu’il  renferme,  ce  travail  presente 
1’intArAt  incontestable  d’avoir  etA  conduit  sur  place  et  de  contenir  des  rensei- 
gnements  Aconomiques,  fruits  de  l’observation  personnels  de  1’auteur. 

M.-Th.  Francois. 
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2°  JOURNAUX  —  REVUES  -  SOCIETES  SAVANTES 


Chimie  biologique. 


Reclierches  sur  les  phosphoaminolipides  et  les  sterides  du 
serum  et  du  plasma  sanguins.  I.  Entraiuement  des  phosplio- 
lipides,  des  sterols  et  des  sterides  par  les  diverses  fractious 
au  corn's  du  fractionnement  des  proteides  du  serum.  Mache- 
hcedf  (Yl.-A..).  Bull.  Soc.  Chim.  biol.,  1929,  11,  n°  3,  p.  239-293.  —  Par  une 
serie  de  precipitations  et  de  dissolutions  successives,  1’auteur  a  pu  sparer 
des  albumines  du  serum  une  fraction  trds  riche  en  Idcithine  et  en  ethers  du 
cholesterol,  fraction  cependant  trfes  soluble  dans  l’eau  neutre  ou  alcaline  en 
donnant  des  solutions  doudes  de  propridtes  physiques  et  physico-chimiques 
curieuses.  J.  R. 

Deux  remarques  au  sujet  des  reactions  color^es  des  vita- 
mines.  Bezssonoff  (N.).  Bull.  Soc.  Chim.  biol.,  1929,  11,  n°  3,  p.  294-307. 

Sur  quelques  propridtes  du  philotheion.  Dr  de  Rey-Pailhade.  Bull. 
Soc.  Cliim.  biol.,  1929,  11,  n»  3,  p.  308-311.  —  L’auteur,  ayant  rappeld  la 
constitution  du  philotheion,  expose  quelques  experiences  relatives  a  ce  corps. 
Ces  experiences  montrent  que  les  organes  renfermant  du  philotheion  con- 
tiennent  de  1’hydrogdne  extremement  labile  et  doud  d’une  affinite  spdciale 
pour  le  soufre. 

L’auteur  insiste  sur  l’intdrdt  que  prdsente  pour  les  biologistes  la  connais- 
sance  du  pouvoir  hydrogdnant  et,  partant,  du  pouvoir  rdducteur  de  l’hydro- 
gdne  philothdionique.  J.  R. 

Etudes  microchimiqucs  sur  le  systdme  nerveux.  1.  Lean, 
l’azote,  le  soufre  et  le  phosphore  cerdbraux  au  cours  de 
l'encdplialite  traumatique  experimentale  du  eobaye.  May  (B.  M.). 
Bull.  Soc.  Chim.  biol.,  1929, 11,  n°  3,  p.  312-332.  —  L’auteur  ayant  provoque 
chez  le  eobaye  une  encdphalite  traumatique, et  dosd  divers  facteurs  chimiques 
dans  les  huit  premiers  jours  de  ddsintdgration  nerveuse,  et  vingt-neuf  jours 
aprds  1’operation,  constate  que  : 

1°  II  n’y  a  qu’une  ldgdre  augmentation  de  l’eau  dans  la  substance  nerveuse 
en  degradation; 

2°  La  teneur  en  azote  augmente  dans  cette  substance; 

3°  Le  soufre  augmente  rapidement  aprds  laldsion; 

4°  Le  phosphore  diminue  notablement; 

5»  Vingt-neuf  jours  apres  l’opdration,  la  substance  nerveuse  qui  se  trouve  a 
la  place  de  celle  qui  avait  dte  ldsde  est  normale  quant  a  sa  teneur  en  eau,  en 
azote,  en  soufre  et  en  phosphore. 

Histologiquement,  les  cellules  nerveuses  ont  un  aspect  normal.  J.  R. 

Etude  sur  la  takidiastase.  Inactivation  et  reactivation, 
importance  de  ces  processus  pour  1’utilisation  tlidrapeutique 
de  l’enzyme.  Ohlsson  (E.)  et  Swaetichin  (TO.  Bull.  Soc.  Chim.  biol.,  1929, 
11,  n°  3,  p.  333-386.  J.  R. 

Essais  de  purification  de  la  vitaminc  anlinevritique  (facteur 
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hydrosoluble  B)  par  precipitations  fractionnees.  De  Ccjsnac  (A.). 
Bull.  Soc.  Chim. biol. ,1929, 11,  n°  4,  p.  443-463.  —  Ea  appliquant  a  des  extraits 
riches  en  facteur  B  la  methode  des  precipitations  fractionnees,  on  obtient  des 
pr4cipites  dont  l’activite  equivaut  4  peu  pr4s  4  celle  du  produit  initial,  et  des 
fractions  non  pr4cipitables  d’activite  sensiblement  nulle.  L’ auteur  monlre  que 
cette  tentative  infructueuse  d’enrichissement  en  vitamine  des  fractions 
entralne  cependant  des  conclusions  d’ordre  general  interessantes.  J.  R. 

Les  facteurs  B.  Dur6e  variable  d’incubaiiou  de  la  polyn6vrite 
chez  le  pigeon,  suivant  la  nature  du  regime.  Lavialle  (P.).  Bull. 
Soc.  Chim.  biol.,  1929,  11,  n°  4,  p.  466-475.  —  D’apres  F auteur,  ily  aurait  intere  t 
4  fixer,  pour  l’etude  des  facteurs  B,  les  conditions  precises  de  regime  4 
appliquer  aux  aniroaux.  «  On  eviterait,  peut-4tre,  ainsi  des  carences  plus  ou 
moins  bien  connues  susceptibles,  au  moins,  de  precipiter  et  de  troubler  les 
accidents  typiques  de  la  polyndvrite.  »  J.  It. 

Recherches  sur  les  pbosphoaminolipides  et  les  sterides  du 
serum  et  du  plasma  sanguins.  11.  Etude  pliysico-chimique  de 
la  fraction  proteidique  la  plus  riche  en  phospholipides  et  en 
sterides.  Machebceuf  (M.).  Bull.  Soc.  Chim.  biol.,  1929,  11,  n°  4,  p  485-503. 
—  Par  une  serie  de  fractionnements,  Fauteur  a  pu  extraire  du  serum  et  du 
plasma  de  chevaux  normaux  une  substance  dans  laquelle  Falbumine,  les 
phospholipides  et  les  stdrides  ne  sont  pas  4  l’etat  libre,  mais  unis  par  des 
liaisons  physiques  ou  chimiques  qui  peuvent  6tre  detruites  par  des  agents 
energiques,  tels  que  l’alcool  bouillant.  J.  R. 

Recherches  sur  la  participation  d’une  coinbinaison  plios- 
pliorec  ala  glycolyse  du  sang  «  in  vitro  ».  Roche  (M“e  A.)  et  Roche  (J.). 
Bull.  Soc.  Chim.  biol.,  1929,  11,  n°  5,  p.  549-399.  —  Dans  le  but  de  verifier 
l’hypothfese  de  la  participation  d’une  combinaison  phosphorde  a  la  glycolyse 
du  sang  in  vitro,  les  auteurs  ont  4tudie  la  glycolyse  et  les  variations  simul- 
tan6es  des  phosphates  du  sang  du  chien  dans  diverses  conditions  exp^rimen- 
tales  ou  la  glycolyse  est  normale,  accrue,  diminude  ou  arrStde,  afin  d’etablir 
Fexistence  ou  la  non-existence  d’un  rapport  entre  Fenzyme  glycolytique  el 
celle  de  la  phosphatase.  Accessoirement,  ils  ont  ddmontrd  qu’il  ne  se  forme 
pas  de  m^thylglyoxal  au  cours  de  la  glycolyse  et  que  ce  corps  ne  saurait 
exister  dans  le  sang  qu’4  l'etat  de  traces.  J.  R. 

IVouveau  proc6de  de  preparation  des  colloides  metalliques 
base  sur  l’emploi  du  radon.  Loiseleur  (J.).  Bull.  Soc.  Chim.  biol.,  1929, 
11,  n°  5,  p.  633-636.  —  Le  proc^de  se  rattache  a  la  methode  genSrale  de 
reduction,  mais  en  substituant  4  la  induction  chimique  une  reduction  phy¬ 
sique,  r6alisde  par  le  rayonnement  du  radon.  J.  R. 

Le  phosphore  nucieique  des  tissus  et  sa  determination  quam 
titative.  Javillier  (M.).  Bull.  Soc.  Chim.  biol.,  1929,  11,  n°  6,  p.  644-679.  — 
Apr4s  avoir  fait  un  examen  critique  des  diverses  methodes  de  dosage  du 
phosphore  nucieique  des  tissus,  Fauteur  conclut  4  la  necessity  de  constiluer 
une  methode  directe  fournissant  des  r6sultats  constants  et  correspondant  a 
tout  le  phosphore  «  nuclSoproteidique  »  du  tissu  consid^re.  J.  R. 

Les  ions  clilore  du  sang  dans  les  retentions  chlorees  des 
nephrites.  Thiers  (H.).  Bull.  Soc.  Chim.  biol.,  1929, 11,  n°6,  p.  693-709.  —  La 
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surcharge  chlor^e  globulaire  n’est  nullement  sp^cifique  de  l'intoxicalion  ure- 
mique  et  peut  §tre  rdalis^e  par  une  sdrie  d’6tats  bien  diffdrents.  J.  R. 

La  teneur  en  fer  du  lait  peut-elle  augmenter  sous  1'influence 
d'iDgeslion  ou  d’injection  de  sel  de  fer?  Henriques  (V.)  et  Roche 
(Mme  A.)-  Bull.  Soc.  Chim.  biol.,  1929,  11,  n°  6,  p.  679-692.  —  L’ingestion  ou 
l’injection  d’un  sel  de  fer  chez  la  femme  et  la  chfevre  ne  provoquent  aucune 
augmentation  de  la  teneur  en  fer  du  lait.  Les  rdsultats  obtenus  par  les  auteurs 
sont  en  accord  avec  l’hypothese  de  la  permeability  des  endothdlia  et  de 
l’impermyablity  des  6pithelia  au  fer  non  pigmentaire  circulant  dans  le  sang. 

.1.  R. 


Urologie. 

Les  Eliminations  ui-inaires  d'animoniaque  et  d’azote.  Ltiule 
de  quelques  constanles  urinaires.  Rafflin  (R.).  Bull.  Soc.  Chim. 
biol.,  1929,  11,  n°  2,  p.  178-187,  188-198  et  198-210.  —  L’auteur  montre  que 
l’absorption  d’azote  ou  de  sels,  l’acidose  ou  l’alcalose  provoqude  entrainent 
des  modifications  considerables  des  constantes  urinaires.  II  dtudie  et  discute 
successivement  1’intErSl  de  ces  variations  pour  1’identiflcation  d’etats  physio- 
logiques  ou  pathologiques.  J.  R. 

L’Elimination  ammoniacale  urinaire  au  cours  des  dilTErents 
rEgimes  azoles.  Polonowski  (M.)  et  Boulanger  (P.).  Bull.  Soc.  Chim.  biol., 
1929,  11,  n°  2,  p.  211-232.  —  L’azote  alimentaire  global  ne  sernble  avoir 
aucune  influence  sur  l’yiimination  ammoniacale.  L’ammoniaque  n’a  done 
pas  comme  seule  origine  un  dydoublement  au  niveau  du  parenchyme  rdnal, 
d’un  composd  azoty  quelconque  sous  I’influence  du  pH.  Mais  il  existe  cepen- 
dant  une  dependance  relative  de  l’ammoniaque  et  de  l’acidite  urinaire. 

II  sernble  que,  pour  expliquer  les  variations  de  1’dlimination  ammoniacale, 
il  faille  invoquer  d’autres  facteurs  commandant  k  la  fois  aux  variations  du  pH 
et  a  celles  du  coefficient  ammoniacal.  J.  R. 

Sur  quelques  relations  mathEmatiques  liant  les  caraetEris- 
tiques  urinaires.  Lematte  (L.)  et  Kahane  |E.).  Bull.  Soc.  Chim.  biol.,  1929, 
11,  n°  2,  p.  232-241.  —  Les  auteurs  insistent  sur  la  difficulty  d’inlerprytation 
que  peut  prysenter  une  formule  mathymatique  en  biologie,  et  ils  prennent 
comme  exemple  l’analyse,  faite  parM.  Rafflin,  de  liquation  d’llASSELBALCH  : 

(pH  — 4,2)  +  ^^  =  R.  J.  R. 

Remarques  sur  les  coefficients  ammoniacaux  urinaires. 

Goiffon  (R.).  Bull.  Soc.  Chim.  biol.,  1929,  11,  n°  5,  p.  531-542. —  L’ytude  de 
la  rygulation  renale  de  l’yquilibre  acide-base  comprend  beaucoup  d’yiyraents 
variables,  en  relation  les  uns  avec  les  autres  comme  le  montre  la  constante 
d’HASSELBALca.  L’auteur  pr4sente  cerlaines  solutions  permettant  d’en  tirer  des 
deductions  utiles.  J.  R. 

L’urine  du  «  Lopbius  piscatorius  »  :  ses  constituants  azotEs  et 
spEcialement  de  la  prEsence  de  loxyde  de  trimElhylamine 
parmi  ceux-ci.  The  urine  of  the  goosefish  ( Lo/ihius  piscatorius ) :  its 
nitrogenous  constituenls  with  special  reference  to  the  presence  in  it  of  tri- 
methylamine  oxide.  Grollman  (A  ).  Journ.  of  biol.  Chem.,  (929,  81,  n°  2, 
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p.  267.  —  A  c6t6  de  l’ammoniaque,  de  l’uree  et  de  l’acide  urique,  on  trouve 
dans  l’urine  du  Lopliius  piscatorius  des  acides  amines,  de  la  creatine  et  de 
la  creatinine  et  de  l’oxyde  de  trim^thylamine,  qui  fut  isole  et  identify. 

R.  L. 


Pharmacologie.  —  Chimie  vegetale. 


Gombinaisons  diveratrylidtsniques  et  divanillylideniques 
de  la  cyclohexanone  comprenant  quelqnes  nouveaux  indica- 
teurs.  Samdahl  (B.).  Journ.  de  PL.  et  de  Ch.,  1928,  7,  p.  162.  B.  G. 

Recherche  des  liuiles  d’olive  raftinees  dans  les  liuiles 
d’olive  vierges.  Baud  et  Courtois.  Journ.  do  Ph.  el  de  Ch .,  1928,  7, 
p.  215.  ■ —  Les  recherches  des  auteurs  montrent  qu’cL  l’6cran  de  Wood  les 
huiles  d’olives  pures  raffindes  pr^sentent  une  teinte  et  une  fluorescence 
caractSristiques  qui  les  difKrencient  des  huiles  d’olive  vierges.  B.  G. 

Etude  du  tanin  de  «  Geranium  maculatum  ».  Peacock  (JosiahC.)  et 
B.  L.  de  G.  Amer.  Journ.  of  Pharm.,  1928,  100,  p.  548.  —  Le  Geranium  macu- 
latum  renferme  un  tanin  soluble  dans  l’eau,  et  qui  donne  naissance  aux 
phlobaphfenes  qu’on  rencontre  dans  la  drogue  sfeche.  Ce  tanin  n’est  pas  l’acide 
gallotannique.  M.  M. 

Les  constituants  non  volatils  du  «  Mentha  aquatica  ».  Gordon 
(S.  M.).  Amer.  Journ.  of  Pharm.,  1928,  100,  p.  509.  —  L’auteur  a  caraot6ris6 
27  constituants  les  plus  divers  :  composes  mimSraux,  sucres,  acides  organiques, 
phytost6rol,  etc.  M.  M. 

Du  role  pliysiologique  du  magnesium  chez  les  vegetaux 

(deuxieme  partie).  Canals  (M.  E).  Bull.  Soc.  Cliim.  biol.,  1929,  11,  n°  1, 
p.  14-45.  —  Le  magnesium  est  un  element  fondamental  indispensable  aux 
v6g6taux,  et  dou6  d’aptitudes  speciales.  II  circule  dans  le  v£g6tal,  probable- 
ment  sous  forme  de  phosphate  magn^sien  facilement  dissociable,  en  liberant 
des  ions  magnesium  n6cessaires  A  la  formation  de  la  chlorophylle  et  de  la 
sucrase;  de  plus  il  joue  un  role  catalytique  net  dans  le  pouvoir  hydrolysant 
de  la  sucrase,  et  probable  dans  la  fonction  chlorophyllienne.  J.  R. 

Sur  la  capacity  d’oxydation  de  l’huile  de  foie  de  morue  et  sa 
teneur  en  oxygftne  peroxydique.  Influence  des  rayons  ultra¬ 
violets.  Delore  (P.).  Bull.  Soc.  Cliim,  biol.,  1929, 11,  n°  1,  p.  74-91.  —  L’expe- 
rience  montre  que  l’huile  de  foie  de  morue  est  douee  d’une  grande  affinite 
pour  1’oxygfene,  ce  qui  suggere  qu’elle  possede  in  vivo  une  capacity  d’oxyda¬ 
tion  beaucoup  plus  grande  que  les  autres  graisses.  Lors  des  experiences  sur 
l'irradiation  des  huiles,  l’huile  de  foie  de  morue  se  comporte  comme  si  elle 
avait  6te  irradiee  au  prealable.  Elle  semble  posseder  dans  sa  molecule  une 
quantity  d’oxyghne  actif  (peroxydique)  tres  sup^rieure  a  celle  des  autres 
huiles,  lesquelles  sont  peroxydees  par  irradiation,  le  maximum  de  peroxyda- 
tion  correspondant  a  une  irradiation  optima.  L’huile  de  foie  de  morue  parait 
susceptible  de  favoriser  l’oxydation  d’autres  corps,  se  comportant  dans  une 
certaine  mesure  comme  les  rayons  ultra-violets,  tel  un  catalyseur  d  oxyda- 
tion ;  ceci  expliquerait  son  role  curatif,  comme  «  graisse  de  regime  »  dans  la 
tuberculose  de  nos  pays,  «  maladie  de  la  nutrition  »  plus  que  maladie  infec- 
tieuse.  J.  R. 
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Etude  de  l’hydrolyse  fermentaire  de  l’aspa  rapine  par  le 
mycelium  de  «  1’ Aspergillus  niger  ».  Baoh  .(D).  Ball.  Soc.  China,  biol. 
1929,  11,  n°  2,  p.  119-145.  —  Le  mycelium  A’ Aspergillus  niger  renferme  une 
diastase  capable  de  provoquer  l’hydratation  de  l’asparagine  en  aspartate 
d'ammoniaque.  Elle  agit  depuis -|-70  jusqu’A 70°,  l’optimum  de  tempera¬ 
ture  etant  &  30°-32°  pour  pH  7,6  et  a  40°-42°  pour  pH  8,6.  L’auteur  donne  des 
details  precis  sur  les  conditions  d’action  de  l’asparaginase,  et  la  marche  de 
ffiydrolvse.  J.  R. 

fitude  du  complexe  digitonoside-ergosterol.  Penau  (H.)  et 
MUe  Hardy  (Z.).  Bull.  Soc.  Chim.  biol.,  1929,  11,  n»  4,  p.  437-442.  —  Les 
auteurs  gtudient  la  formation  du  complexe  digitonoside-cholesWrol,  l’influence 
de  la  temperature  du  temps,  de  l’eau.  Puis  ils  donnent  la  technique  employee 
pour  le  dosage  des  elements  de  ce  complexe  dont  1  gr.  renferme  250  milligr. 
d’ergosterol.  J.  R. 

Sur  la  presence  de  notables  quantity  de  monotropitoside 
dans  le  «  Gaultheria  procumbens  L  »  (plante  entifere),  aprCs 
dessiccalion.  Bridel(M.)  etM,le  Grillon  (S.).  Bull.  Soc.  Chim.  biol.,  1929, 11, 
n°  4,  p.  466-474.  —  Contrairement  aux  affirmations  de  Procter,  la  gaultherie 
sfeche  renferme,  aussi  bien  dans  les  feuilles  que  dans  les  tiges  et,  les  rhizomes, 
un  glucoside  &  salicylate  de  methyle,  hydrolysable  par  un  ferment  existant 
dans  la  plante  et  par  la  rhammodiastase.  Les  auteurs  donnent  des  indications 
numeriques.  J.  R. 

La  nomenclature  des  alcaloides  et  de  leurs  derives.  Polo- 
nowski  (Max  et  Michel).  Bull.  Soc.  Chim.  biol.,  1929,  11,  n°  5,  p.  521-530.  — 
Les  auteurs  souhaitent  une  revision  de  la  nomenclature  des  alcaloides  et  de 
leurs  derives  et  proposent : 

1°  La  «  suppression  de  tous  les  noms  alcaloidiques  faisant  double  emploi 
et  par  suite  choix  du  nom  unique  que  portera  dorenavant  l’alcaloide  dans 
toutes  les  langues  ». 

2°  Une  «  modification  de  toutes  les  terminologies  aciuelles  encore  en  con¬ 
tradiction  avec  les  principes  de  la  nomenclature  generale  ». 

3°  Une  «  codification  des  prefixes  et  suffixes  »  employes.  J.  R. 

Reclierclies  sur  les  variations  de  coloration  des  plantes  an 
cours  de  leur  dessiccation.  Le  glucoside  du  «  Lathraea  Ciandes- 
tina  L.  »  est  l’aucuboside  (aucubine).  Bridel  (M.).  Bull.  Soc.  Chim. 
biol.,  1929,  11,  n°  5,  p.  620-631.  —  La  Lathrsea  Clandestine  L.  renferme  un 
glucoside  hydrolysable  par  1’emulsine,  dont  les  propriety  se  rapprochent,  de 
celles  de  l’aucuboside,  et  auquel  est  du  le  noircissement  de  la  plante  lors  de 
sa  dessiccation.  J.  R. 

Sur  la  preparation  du  gentianose  en  partant  d’nne  racine 
de  gentiane  sech<5e  a  lair,  sans  fermentation.  Bridel  (M.)  et 
Ml|e  Resmarest(M.).  Bull.  Soc.  Chim.  biol.,  1929, 11,  n°  6,  p.  710-723.  J.  R. 

La  determination  du  pouvoir  fermentatif  des  levures  pres¬ 
ses  au  point  de  vue  de  la  panilication.  Elion  (E.)  et  Elion  (L.). 
Bull.  Soc.  Chim.  biol.,  1929,  11,  n°  6,  p.  724-730.  J.  R. 

Les  constituants  mineraux  de  l’airelle.  The  mineral  constituents 
of  cranberries.  Morse  (F.  W.).  Journ.  of  biol.  Chem.,  1929,  81,  n°  1,  p.  77.  — 
L’airelle  fralche  ( Vaccinium  macrocarpum )  ne  renferme  gufere  qu’un  peu  moins 
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de  0,2  %  de  cendres  et  l’alcalinite  de  celles-ci  correspond  approximativement 
4  2  cm3  de  liqueur  normale.  R.  L. 

Les  prot6ines  du  fruit  de  l'avocatier  «  Persea  americana  » 

Mill.  Protems  of  the  avocado  (Persea  americana  Mill.).  Jones  (D.  B)  et 
Gersdorff  (G.  E.  F.).  Journ.  of  biol.  Chem.,  1929,  81,  n°  3,  p.  533.  —  Trois 
types  de  proteines  ont  etd  extraits  du  fruit  de  l’avocalier  :  1’une  soluble  dans 
l’eau  chloiurde  (globuline)  et  les  deux  autres  solubles  dans  la  soude  alcoo- 
lique.  Leurs  teneurs  respectives  en  azote  sont  de  15,31;  13,42  et  16,23  °/0. 

R.  L. 

Les  glueosides  de  la  digitate.  Ill.  Gitoxig6nine  et  isodigitoxi- 
g£nine.  The  digitalis  glueosides.  III.  Giloxigenin  and  isogitoxigenin. 
Jacobs  (W.  A  )  et  Gi  stus  (E.  L.).  Journ.  of  biol.  Chem.,  1929,  82,  n°  2,  p.  403. 
—  La  gitoxigdnine  comme  la  digitoxigenine  est  une  lactone  tdtracyclique, 
dans  laquelle  le  carbone  y  flxerait  un  groupe  hydroxyl  tertiaire.  L’isotoxi- 
g6nine  se  form  an  I  par  oxydation  de  la  gitoxigenine  entrainerait  la  dispari- 
tion  d’une  double  liaison  unissant  deux  atomes  de  carbone.  R.  L. 

H6magglutinincs  des  pinnies  avec  r6f£rence  particuli&re  & 
une  preparation  A  base  de  haricots  secs.  Plant  hemagglutinins 
■with  special  reference  to  a  preparation  from  the  navy  bean.  Goddard  (V.  R.)  et 
Mendel  (L.  B.).  Journ.  of  biol.  Chem.,  1929,  82,  n°  2,  p.  447.  —  A  c6td  des 
agglutinines  toxiques  du  ricin  et  du  croton,  il  convient  de  ranger  les  agglu- 
tinines  non  toxiques  des  L4gumineuses.  L’agglutinine  du  haricot  ( Pbaseolus 
communis)  mente  sp6cialement  de  retenir  l’attenlion;  les  auteurs  en  ont 
dtudid  avec  beaucoup  de  soin  la  preparation,  le  dosage  et  les  proprietes. 

R.  L. 

La  teneur  en  cuivre  des  aliments  v6g6taux  et  animaux.  The 

copper  content  of  plant  and  animal  foods.  Lindow  (G.  W.),  Elvehjem  (C.  A.)  et 
Peterson  (W.  H  ).  Journ.  of  biol.  Chem.,  1929,  82,  n°  2,  p.  465.  —  Cent 
soixante  dchantillou-  d’aliments  communs  ont  £t£  analyses  par  ces  auteurs; 
les  rdsultats  *’6chelonnent  entre  le  cdleri  frais  qui  renferme  0  milligr.  1  de 
Cu  par  kilogramme  el  le  loie  de  veau  frais  qui  en  contient  44  milligr.  1.  Par 
ordre  decroissant  de  leur  teneur  en  cuivre,  les  aliments  peuvent  6tre  ranges 
dans  les  grandes  hgies,  ainsi  qu’il  suit  :  noix,  legumes  secs,  c6r4ales,  fruits 
secs,  volailles,  p-  issons,  tissus  animaux,  ldgumes  verts,  racines  et  tubercules, 
v6g6taux  4  teuilles,  fiuits  frais  et  vegetauxsans  feuilles.  R.  L. 

La  teneur  en  cuivre  des  grains  et  fourrages.  The  copper  content 
of  feedingstufK  Elvehjem  (G.  A.)  et  Hart  (E.  B.).  Journ.  of  biol.  Chem.,  1929, 
82,  n°  2,  p.  473.  —  La  teneur  en  cuivre  va  en  croissant  des  pailles  aux  four- 
rages,  et  des  fourrages  aux  grains  et  derives  des  grains.  La  proportion  de 
cuivre  peut.  fttre  eW^e  dans  les  aliments  du  b4tail  par  l’emploi  de  derives 
cupriques  comme  engrais.  R.  L. 


Le  Gerant :  Louis  Pactat. 
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MEMOIRES  ORIGINAUX  '" 


Propri6t6s  pharmacologiques  des  isomeres  de  la  cocaine. 

ETUDE  PARTICULIERE  DE  LA  PSEUDOCOCAINE  DR01TE 

La  cocaine  fut  prepare  d’abord,  sous  le  nom  d’erythroxyline,  par 
Gaedecke,  en  18SS,  mais  ce  ful  A  Nieman,  dlfeve  de  Wohler,  que  revint, 
en  1860,  le  merite  de  l’isoler  et  de  la  purifier.  De  nombreuses  recherches 
furent  alors  consacrfies  a  son  etude.  Ce  ne  fut  cependant  qu’en  1898, 
apres  les  travaux  de  von  Lossen,  Ladenburg,  Einhorn,  Liebermann  et 
Merlixg,  que  fut  connue  sa  constitution. 

Depuis,  Willstatter,  apres  de  longs  et  difficiles  essais,  reussit  a 
faire  la  synthese  de  la  cocaine  et  des  corps  isomeres.  Cette  synthese  fut 
r^alisee  par  Irois  niethodes  differentes,  a  trois  epoques  differentes  : 
1901-1902,  1914-1917,  1920-1923.  Willstatter  apporla  ainsi  une 
conclusion  normale  a  des  travaux  chimiques  ayant  dure  prfes  de 
soixante-dix  ans. 

Par  ces  travaux  admirables,  six  corps  cocainiques  furent  pr6par6s  de 
toutes  pieces.  Parmi  eux,  furent  isoles  deux  alcaloides,  trouvds  d6jct 
dans  la  nature,  la  cocaine  gauche  ordinaire,  substance  officinale,  et  le 
corps  appele,  par  erreur,  cocaine  droite  que  Ton  extrayait  des  eaux 
meres  de  la  cocaine  officinale. 

1.  Reproduction  interdite  sans  indication  de  source. 
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Avant  d’exposer  la  preparation  et  les  propriety  de  ces corps  isomeres, 
il  est  necessaire  de  faire  comprendre  comment  ils  different  entre  eux. 
Leur  isomerie,  en  effet,  ne  se  borne  pas  &  6tre  une  isomerie  optique,  elle 
est  encore  slereochimique. 


A.  —  Isomerie  de  l’ecgonine  et  de  la  cocaine. 


Consid6rons  le  tropane,  et  voyons  les  diff6rentes  substitutions  qu’il 
faut  faire  subir  A  ce  corps  pour  arriver  A  l'ecgonine  et  k  la  cocaine. 


CH* - Cll - CH  —  cO’CH3 

I  NCII3  CII.OCOCMP 

CH' - CH - CH* 

Cocaine  ( mdthy  lbenzoy  lecgonine) . 


Si  nous  disposons  dans  l’espace  la  formule  fondamentale  du  tropane, 


nous  pouvons  ligurer  les  deux  anneaux  carbones  et  l’azote  methyle 
dans  trois  plans  differents,  ces  trois  plans  se  roupant  par  la  ligne  qui 
joint  les  deux  atomes  de  carbone  asymetriques  [imprimes  en  caractferes 
gras]  (figure  ci-dessus). 
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En  examinant  ce  schema  on  voit  qu’il  possede  un  plan  de  symetrie, 
plan  qui  pas-e  en  sun  milieu  et  est  perpendiculaire  &  la  charniere.  Les 
•deux  atomes  de  C  asymetriques  se  presentont  aitw  comme  l’iniage  l’un 
•de  l’autre  dans  un  miroir,  ils  se  compensent  done,  et  par  consequent  le 
tropane  est  opliquement  inactif. 

Remplagons  les  atomes  d’H  des  carbones  1 ,  2,3  par  des  radicaux 
divers  et  voyons  ce  que  devient  la  molecule. 


Cas  oil  la  symetrie  intramoleculaire  du  tropane  est  supprimee  : 

Isomerie  optique. 

La  symetrie  intramoleculaire  est  supprimee  quand  on  subsli- 
:ue  un  H  au  voisinage  de  l’un  des  deux  atomes  de  C  asymelri- 
ques,  non  seulement  en  1  ou  en  1',  mais  encore  en  2  ou  en  2’.  II 
se  produit  ainsi  deux  combinaisons  optiques  actives,  de  pouvoirs 
rotatoires  de  signes  contraires,  donnant  par  leur  combinaison  un  race- 
mique. 

Pour  passer  de  la  molecule  du  tropane  a  celle  de  l’ecgonine,  ou  a 
<elle  de  la  cocaine,  nous  substituons,  pr6cis6ment,  1H  du  carbone  2 
ou  2')  par  COOH  ou  par  COOCH3.  II  resultera  done  de  cette  substitution 
■deux  corps,  inverses  optiques  Fun  de  Fautre,  dont  la  combinaison 
•donnera  un  rac6mique. 


2°  Cas  oil  la  symetrie  de  la  molecule  tropane  est  conserve  •  : 
Isometric  stereochimiqnc.  Cis-traus. 


Considerons  specialement  le  groupement  pip6ridinique  de  la  mo¬ 
lecule  tropane,  cest-a-dire  les  deux  plans  I  et  II.  Substituons  un 
H  du  carbone  3  par  un  OH  ou  par  un  OH  benzoyle.  Le  plan 
de  symetrie  que  nous  envisagions  tout  a  l’heure  existe  toujours. 
Cette  substitution  n’entrainera  done  pas  d’isomeiie  optique.  Une 
autre  sorte  d’isomerie  va  cependant  intervenir  :  Fisomerie  slereochi- 
mique. 

L’atome  de  G  3  possede  maintenant  deux  liaisons  differentes,  d’une 
part  H,  d’autre  part  OH  ou  0  —  CO  —  C'H5.  Ces  deux  liaisons  se  trou- 
veront,  en  raison  de  la  formule  t6traedrique,  de  part  et  d’autre  du 
plan  I.  Une  des  liaisons  se  trouvera  du  meme  cot6  que  le  plan  II,  Fautre 
se  trouvera  de  Fautre  c6t6.  II  en  resultera,  par  ce  fait,  que  l’une  des 
liaisons  peut  occuper  deux  places,  l’existence  de  deux  composes  :  Fun 
«is,  Fautre  trans. 

Ces  composes  st^reoisomeriques  seront,  si  nous  n’avons  fait  qu’une 
seule  substitution  (Oil  ou  OCOC'H3)  sur  le  carbone  3  :  la  tropine  et  la 
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pseudotropine,  la  benzoyltropeine  (ether  benzoique  de  la  tropine)  et  la 
tropacocai'ne  (ether  benzoique  de  la  pseudotropine). 


CH*  CH  CH2 


CH2 _ CH _ gfl* 

I  (NCH*  2  3\c< 
c, ......  /S 


,0  —  COC'IH 

'It 


Si  nous  avons,  en  meme  temps,  substitue  un  COOH  ou  un  COOCII1  a 
un  H  du  carbone  2  nous  aurons  l’ecgonine  ou  la  pseudoecgonine,  la 
cocaine  ou  la  pseudococaine. 


CH _ CH-COOH 

"/I  ■  'a\  /OH 

7  NCIi1  3>C<( . 


_ CH  —  COOCH3 

2\  /OCOC‘11' 


Cependant  pour  ces  deux  derniers  corps  (ecgonine  ou  cocaine),  la 
chose  n’est  pas  aussi  simple,  car  cette  substitution  sur  le  carbone  2,  qui 
entraine  comme  on  l’a  deja  vu  une  isomerie  optique,  entraine  h  elle 
seule,  en  meme  temps,  une  isomerie  ster^ochimique,  pour  la  meme 
raison  que  tout  ii  l’heure. 


En  resume,  nous  pouvons  dire  que  par  la  formule  plane  de  l’ecgonine 
ou  par  celle  de  la  cocaine  sont  represents  12  corps  : 

a)  Par  la  subsliiution  dans  le  carbone  3  d'un  H  par  OH  ou  par 
0  —  CO  —  C6Hr'  se  produit  une  isomerie  cis-lrans,  done  deux  isomeres  : 
A  et  B; 

b)  Par  la  substitution  dans  le  carbone  2  d’un  H  par  COOH  ou  par 
COOCH1  se  produit  encore  une  isomerie  cis-trans.  Pour  A  il  se  produit 
done  deux  isomeres  :  A,  et  A  ,.  Pour  B  il  se  produit  done  deux  isomeres  : 
B,  et  B,; 

c )  Par  la  substitution  dans  le  carbone  2  se  trouve  creee,  en  meme 
temps,  une  isomerie  optique.  Quatre  corps  nouveaux,  inverses  optiques 
de  At  A,  B(  Bt,  soit  A',  A',  B',  B'„  prennent  done  naissance.  Par  rac6mi- 
sation  de  ces  corps  deux  a  deux,  se  produisent  encore  quatre  corps 
nouveaux  :  A,  A',,  B,  B',,  A.  A's,  B,  B'2. 

La  cocaine  et  l’ecgonine  peuvent  done  exister  sous  12  formes  : 
4,  formes  droites,  4  formes  gauches  et  4  formes  racemiques. 

Les  schemas  suivants,  oil  les  trois  segments  du  tropane  sont  projetes 
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verticalement  sur  le  papier,  represented  les  8  isomeres  non  racemiques 
de  l’ecgonine. 


ThAoriquement  les  4  isomeres  stAreochimiques  doivent  etre  tres 
diflerents  les  uns  des  autres,  puisque  leurs  atomes  sont  rApartis  de 
facon  toute  differente  dans  chaque  molecule.  Au  contraire,  les  isomeres 
optiques,  bAtis  deux  A  deux  sur  le  meme  modele,  mais  en  sens  inverse, 
ne  different  au  contraire  que  par  leur  pouvoir  rotatoire. 

B.  —  Syntheses  ues  corps  cocainiques. 

Le  probleme  le  plus  important  etait  de  realiser  la  formation  des 
deux  noyaux  cycliques  unis,  par  un  «  pont  azote  »,  qui  constituent  le 
squelette  du  tropane.  Ensuite,  il  devenait  relativement  facile  d’ajouler 
des  «  fonctions  latArales  »  a  cette  chaine,  pour  passer  successivemenl 
des  corps  tropiniques  aux  corps  ecgoniniques  et  de  ces  derniers  aux 
cocaines.  Nous  avons  vu  que  ces  essais  furent  faits,  par  Willstatter  et 
ses  Aleves,  A  trois  epoques  differentes.  Les  deux  premiers  essais,  par  des 
methodes  peu  susceptibles  d’etre  utilisees  dans  l’industrie,  condui- 
sirent  A  un  seul  alcalo'fde  racAmique.  Le  dernier  essai,  termine  vers 
1923,  conduisit,  par  une  me  thode  pratique,  Ala  syn  these  de  deux  cocaines 
racemiques,  qui,  par  leur  dedoublement,  produisirent  quatre  corps 
optiquement  actifs. 

a)  La  premiAre  synthAse  Atait  tres  longue  (*).  Elle  consistait,  en 

1.  Voir,  au  sujet  de  ces  premiers  travaux,  la  mise  au  point  faite  par  M.  Delepine, 
Bull.  Sc.  Pharm.,  1901,  3,  p.  369. 
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partant  de  la  subErone  ou  cycloheptanone,  k  reconstruire  en  plusieurs 
elapes  la  tropidine  puis  la  tropine  (*) ,  puis  4  inlroduire  dans  ce- 
dernier  corps,  pour  avoir  l'e  gonine,  un  groupement  carboxyle  (* 

11  Etait  facile,  ensuite,  par  melhylation  et  benzoylation,  de  passer  &  la 
cocaine. 

b)  La  deuxiEme  synthEse  Etait  plus  simple  et  pouvail,  de  ce  fait,  avoir 
une  importance  pratique  plus  grande.  Willsta  TTb.it,  Pfannenstiel  et 
Hommer  (’)  partaient  de  1’Ether  Ethylique  de  1’acide  aeelone-dicarbonique. 
transformaient,  par  Electrolyse,  ce  corps  en  Ether  succinyldiacElique, 
condensaient  cet  Ether  avec  la  niElhylamine  et  ohlenaient  ainsi  l'ether 
diacEtique  de  la  N  methyl-pyrrolidine  qu’il  suffisait  de  rEduire  poui- 
avoir  l'Ether  Ethylique  de  l'acide  tropinone  carbonique.  Par  rEduction, 
au  moyen  de  l’amalgame  de  sodium,  puis  benzoylation  et  mElhylation, 
les auteurs  obtenaientun  alcaloide,  opliquement  inactif,  voisin,  par  ses 
propriElEs  chimiqiies,  du  corps  appelE  jusqu’ici  «  cocaine  drode  »,  base 
obtenue,  en  petite  qu  m  itE,  pendant  la  prEparation  de  la  cocaine  gauche 
ordinaire  (*).  Lesaileurs  essayerent,  mais  sanssucces  E  ce  moment,  de 
dissocier  cet  alcaloide  racEmique,  que  nous  retrouverons  tout  a  l’heure 
.sous  le  nom  de  pseudococaine.  Les  mEthodes  classiques  de  Pasteur 
echouErent. 

Gil-  —  CO  -  CH“  —  CO'CMP 

CHJ  —  GO  —  CH*  —  CO'C’IR 
CI11 2 3 4 S 6  -  CH  -  CH  -  CO*C*IP 
I  HCIP  CO 

I  I  I 

CII*  —  (.H-Cti* 

c)  La  troisieme  synthese  fat  Etablie  avec  la  collaboration  de  la 
fabrique  de  produits  chimiqiies  E.  Merck,  de  Darmstadt,  et  nolamment 
de  ses  ehimistes  Orro  Wolfes  et  Horst  Madeh(5). 

Cette  derniere  mEthode  de  synthese  peut  se  rattacher  aux  travaux  de 
J.  Thiele (*)  sur  la  condensation  de  1’aldEhyde  phtalique  avec  l’Ether 
acetone-dicarbonique  et  E  ceux  de  R.  Robtnson  (7)  sur  la  condensation  de 

1.  R.  Willstattkr.  Ann.  d.  Chew.,  1901,  317,  p.  204,  267,  307  et  1902,  326,  p.  1  et  23. 

2.  R.  Willstattkr  et  A.  Book.  Ana.  d.  Chew.,  1902,  326,  p.  42. 

3.  Willstatter,  Pfavnenstiel  et  Bommer.  Ana.  d.  Chem.,  1918-1921,  422,  p.  1,  et 
1925,  434,  p.  111.  -  Willstatter  et  Bommer.  1921,  422,  p.  15. 

4.  Remarquons  que  1-s  an  eu-s  signalerent,  dOs  ce  moment,  la  presence,  au  cours 
de  t’un  des  stades  de  It  preparation,  a  c6te  de  l'ether  psiecginiiique,  d’un  isomere 
appartenant  vraisern'ilat)  ement  a  laserie  de  la  cocaine  ordiuaire. 

5.  R.  Willstatter,  O  Wolfes  et  II.  Mader.  Ann.  d.  Chem.,  1923,  434,  p.  111. 

6.  J.  Thiele  et  J.  Schneider.  Ann.  d.  Chem.,  1909,  69,  p.  297.  —  J.  Thiele  et. 
II.  Weitz.  Ann.  d.  Cham.,  1910,  377,. p.  1. 

7.  Robinson.  J.  Chem.  Sue.  Load.,  1917,  11,  p.  762. 


C*HsCO*.CH*.CO.CH*.CO*C!H5 


C*II5C0*.CH,.C0.CH’,C0*C,H3 

Gtl  =  C  —  CU’.CO’C-H3 
H*N.CH3  I  li.ctp 

CH  =  G  —  CH’CO!C!H3 
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J'aldehyde  succinique  avec  l’dther  acetone-dicarbonique  et  la  m6lhyl- 
amine.  Celte  derni6re  condensation  conduisait  k  la  preparation  de  la 
tropinone. 


CH*  -  CHO 

|  +  NH*CH* 

CH*  — CHO 

DiaMAhyde  succinique 


CH*  —  CH  —  CH  - 
j  NCIP  CO 
Cll*  —  OH  —  Cll  - 

Tropinonedicarboi 

III 


m*  - 

I 

CH*  — 
Tr 


-  CH  —  CH* 

NCH*  CO  +  2C05  +  Had* 

-  CH  —  CH* 

'opinone 

IV 


Mais  dans  cette  cyclisalion  les  deux  carboxyles  de  l’acide  acetone- 
carbonique  dispaiaissaient.  Willstatter  et  ses  colbiborateurs  eurent 
alors  l’id6e  d’employer.  non  plus  l’acide  ac6tone-dicarbonique,  mais 
l’elher  m6thylique  de  cet  acide.  Ils  purentainsi  consirver  un  carboxyle 
et  reussirent  k  preparer  non  plus  seulement  des  tropines,  mais  directe- 
ment  des  eegonines  : 

CH,  —  CHO  '  CH*  —  CO*CiI* 

|  -j-NH*CH»  4-  J0 

I  i 

CIP  —  CHO  CH*  —  CO*K 


i  r 

NCH3  CO 


Les  auteurs  obtinrent  de  cette  facon  l’ether  m6lhylique  de  1’acide 
tropinone-carbonique. 

Pour  hydrog6ner  cet  d'her,  ils  employerent  l’nmalgaine  de  sodium  en 
solution  faiblement  acidub'e  par  HC1.  Ils  obiinrent  ainsi  un  produit 
complexe.  D’abord,  et  accpssoirement  formd  par  depart  du  groupe 
carboxyle,  ils  constutbrent  la  formation  de  pseu  lotropine.  Enfin,  et 
surtout,  ils  constaterenl  la  presence  de  deux  corps  ditierents  :  le 
pseudo-eegoninate  de  nuVhyle  qui  crislallise  faeilement  au  sein  du 
melange,  et  i’ecgoninaie  de  m6thyle  ordinaire  qui  ne  cristallise  pas. 
Ces  bases  furent  ensuite  benzoyl6es  et  purifiees,  et  les  auleurs  eurent 
ainsi  deux  alcaloides  racemiques  isomeres,  Si  points  de  fusion  fort 
voisins. 

L’un  d’eux,  du  groupe  de  la  cocaine  ordinaire,  crislallise  en  primes 
rhomboedriques,  a  pour  point  de  fusion  79°-80\  et  se  laisse  dissocier 
facilement  selon  la  methode  de  Pasteur,  par  combinaison  avec  l’acide 
tartrique,  en  ses  deux  Elements  optiquement  aclifs  (point  de  fusion  :  98°). 
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Le  bitartrate  le  plus  insoluble  est  celui  de  la  base  gauche.  Celle-ci  s'est 
montr6e  identique  &la  cocaine  des  feuilles.  L’autre  alcaloide  racemique, 
pseudococaine,  a  comrae  point  de  fusion  81°5.  Semblable  au  corps 
obtenudansla  deuxieme  synthase,  il  ne  se  laisse  pas  d6doubler  par  la 
m6thode  ordinaire.  Pour  effectuer  ce  d6doublement,  les  auteurs  ont  dh 
revenir  au  pseudoecgoninate  de  methyle.  Ils  combinerent  ce  corps  avec 
l’acide  bromocamphosulfonique  droit  et  effectu&rent  des  cristallisations 
fractionnees  dans  l’ither  acetique.  Le  sulfonate  le  plus  difficilement 
soluble  est  celui  de  la  forme  droite.  Les  auteurs,  aprfes  benzoylation  des 
corps  obtenus,  eurent  done  deux  pseudococaines  actives,  fondant  toutes 
deux  k  46°-47°.  L’une  d’elles,  la  pseudococaine  dextrogyre,  fut  trouvee 
identique  au  corps  residuel  que  l’on  croyait  etre  autrefois  la  cocaine 
droite. 

Nous  verrons  tout  k  l’heure  quelle  importance  ce  corps  et  ses  sels  sont 
susceptibles  d’atteindre  en  therapeutique. 

Ainsi  done,  sur  les  12  corps  coeainiques  isomeres,  Willstatter  et  ses 
collaborateurs  ont  rSussi  h  en  preparer  6  :  une  cocaine  racemique  qu’ils 
ont  dedoublee  en  cocaine  droite  et  cocaine  gauche  (identique  a  celle  des 
feuilles)  et  une  pseudococaine  racemique  qu’ils  ont  dedoublee  en  pseudo¬ 
cocaine  droite  et  en  pseudococaine  gauche.  On  admet  que  ces  deux 
cocaines  racemiques  different  entreelles  de  lam6me  fa^onque  latropine 
etla  pseudotropine.  On  a  vu  que  ces  deux  corps  different  entre  eux  par 
la  position  de  OH  par  rapport  a  N.CH3.  Les  deux  groupes  de  cocaine, 
cocaine  et  pseudococaine,  differeraient  done  entre  eux  par  la  position 
de  O.CO.CH5  par  rapport  &  N.CHS  (‘). 

C.  —  Essais  piiarmacologiques  des  CORPS  COCAiNIQUES. 

Travaux  de  Gottlieb  ('). 

Des  1923,  la  fabrique  de  produits  chimiques  Merck  put  mettre  a  la 
disposition  de  R.  Gottlieb  des  quantity  des  principals  cocaines  iso¬ 
meres  suffisantes  pour  en  effectuer  l'6tude  physiologique.  Cet  auteur 
6tudia  en  outre  les  proprietes  pharmacologiques  de  la  benzoyltropeine 
(ether  benzoique  de  la  pseudotropine).  II  put  ainsi  apporter  des  vues 
d’ensemble,  extremement  interessantes,  sur  1’imporlance  physiolo- 

1.  It  est  interessant  de  noter  que  Braun  et  Muller  ( Ber .,  1918,  51,  p.  135)  ont 
r6ussi  a  mettre  en  Evidence,  pour  la  formule  de  l’dther  tropane-carbonique,  deux 
isomeres  st6r6ochimiques  qui  different  par  consequent  par  la  position  du  carboxyle 
par  raoport  a  NCH*.  De  mSme,  Willstatter,  Wolfes  et  Maoer  {Ann.  d.  Chem., 
1923,  434,  p.  Ill)  signalent  la  presence  parmi  les  produits  de  reduction  des  ethers 
tropinone-carboniques  d’une  troisieme  eegonine,  bien  cristallisee,  nettement  dis- 
tincte  des  eegonines  d£ja  connues.  Cette  troisieme  eegonine  materialise  lisomerie 
cis-trans  due  a  I’arrangement  du  carboxyle. 

2.  R.  Gottlieb.  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharm.,  1925,  97,  p.  113. 
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gique,  d’une  part  de  l’isomdrie  cis-trans,  d’aulre  part  de  l’isomerie 
optique  ('). 

Gottlieb  etudia  tout  d’abord  l'activite  anesthesique  locale  des 
chlorhydrates  des  differents  corps.  11  employa  pour  ceci,  en  premier 
lieu,  les  methodes  de  Sollmann  (*)  et  de  Fromherz  (*]  qui  utilisent  les 
fibres  sensitives  du  sciatique  de  la  grenouille.  II  montra  ainsi  que  la 
pseudococalne  droite  etait  sensiblement  deux  fois  plus  active,  sur  les 
fibres  sensitives,  que  la  cocaine  des  feuilles.  II  constata,  par  contre,que 
les  deux  racemiques  montraient  peu  de  difference  avecce  dernier  corps. 
II  put  cependant  ordonner  les  cinq  corps  etudies  dans  l’ordre  suivant : 
d  pseudococaine  >  dl  pseudococaine  >>  1  cocaine  >  dl  cocaine  > 

I  pseudococaine. 

Deces  premiers  resultats,  el,  du  fait  que,  sur  le  nerf,  la  tropacocaine 
(ou  benzoylpseutropine)  est  beaucoup  plus  anesthesique  que  la  benzoyl- 
tropeine,  Gottlieb  conclut  que  l’arrangement  dans  l’espace  qui  carac- 
terise  la  serie  pseudo  influence  favorablement  le  pouvoir  anesthesique. 

II  etait  pourtant,  &  son  avis,  exagere  de  dire  que  seule  l’isomerie  stereo- 
chimique  etait  importante,  puisque  la  pseudococaine  levogyre  se  mon¬ 
trait  inferieure  £i  tous  les  autres  corps. 

En  second  lieu,  l’auteur  etudia  l’activite  des  corps  cocainiques  en 
anesthesie  de  surface.  II  ulilisa,  pour  ceci,  l’absorption  par  la  cornee  du 
lapin,  par  la  peau  de  la  grenouille  et  l’injection  intra-epidermique 
(methodedes«  Quaddels  »). 

Dans  ces  essais  interviennent,  pour  les  corps  etudies,  outre  le  pouvoir 
anesthesique,  des  proprietes  telles  que  la  facility  de  penetration  et  la 
facilite  de  diffusion  ou  de  destruction.  II  en  resulte  que  la  difference 
d’activite  en  faveur  de  la  pseudococaine  droite  disparait,  de  telle  sorte 
que  la  cocaine  gauche  ordinaire,  sur  la  cornee  tout  au  moins,  devient 
la  plus  active. 

Dans  la  seconde  partie  de  son  travail,  Gottlieb  essaya  Taction  toxique 
des  differents  corps  cocainiques.  II  utilisa  pour  ceci  des  animaux  divers  : 
souris,  rats,  chats,  grenouilles,  et  administra  les  corps  h  essayer,  soit 
par  des  injections  intraveineuses,  rapides  ou  lentes,  soit  par  des  injec¬ 
tions  sous-cutanees  avec  penetration  toujours  lente  du  toxique.  II 
constata  les  faits  suivants  : 


1.  E.  Poulsson  (Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharm.,  1890,  27,  p.  301)  avait  deja  Studie, 
au  point  de  vue  pharmacologique,  les  proprietes  de  la  <•  cocaine  droite  »  retiree  des 
eaux  mferes  de  la  cocaine  ordinaire.  II  avait  ainsi  trouve,  par  application  sur  la 
langue,  que  la  pseudococaine  droite  etait  plus  fortement  anesthesique.  II  avait 
signals,  d’autre  part,  sans  y  attacher  du  reste  grande  importance,  que  1’anesthSsie 
et  aussi,  dans  certains  cas,  les  symptOmes  toxiques  cSdaient  plus  rapidement  pour 
la  pseudococaine  que  pour  la  cocaine  ordinaire. 

2.  T.  Sollmann.  Journ.  of  Pharm.  a.  exp.  Ther.,  1917,  10,  p.  379,  et  1918,  11,  p.  1. 

3.  K.  Fromherz.  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharm.,  1922,  93,  p.  34. 
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a)  Par  administration  inlraveineuse  rapide,  il  ne  se  produit  aucune 
difference  essentielle  de  toxicite  entre  les  diffirents  isomeres ; 

h)  Par  adminislr.ition  inlraveineuse  lente,  la  toxicite  diminue  pour 
tous  les  corps,  selon  les  vues  de  Hatcher  et  Eggleston  (’),  mais  el ie 
diminue  tout  panicuiiirement  pour  la  pseudococai'ne  droite  ; 

c )  Enfin,  par  injections  sous-cutanies,  la  p-eudococalne  droite  se 
signale  par  une  toxicite  nettement  plus  faible,  igale,  dans  certains  casr 
a  la  moiiie  de  la  toxicite  de  la  cocaine  gauche  ordinaire. 

Gottlieb  conclut  done  de  ces  recherches  sur  la  toxicite  que,  en  injec¬ 
tions  lentes  et  parliculierement  en  injections  sous-culanies,  la  pseudo¬ 
cocaine  droite  est  detruite  par  l’organisme  animal  en  plus  grande 
quantity,  et  bien  plus  rapidement,  que  la  cocaine  gauche  ordinaire.. 
Dans  ces  conditions,  la  pseudococaine  droite  pouvait  etre  supportee  par 
l’organisme  animal  &  des  doses  au  moins  deux  fois  plus  fortes.  Cette 
disintoxication  plus  facile  n'etait  pas,  du  reste,  l’apanage  de  la  sirie 
pseudo.  Dans  l’une  et  dans  l’autre  des  series,  la  toxiciti  plus  faible 
appartenait  aux  composes  droits.  Plus  active,  sur  les  nerfs  tout  au, 
moins,  gr&ce  h  l'arrangement  dans  l’espace  de  ses  atomes,  moins 
toxique  grclce  aux  propiietis  liees  a  l’activite  optique,  la  pseudococai'ne 
droite  se  prisentait  comme  iininemment  favorable  a  l’usage  thira- 
peutique. 

S’appuyant  sur  les  risultats  obtenus  par  Gottlieb,  la  Fabrique  de 
Produits  chimiques  Merck  presenta,  pour  l’utilisalion  clinique,  un  sel 
de  pseudococaine  droite. 

Gottlieb  avait  utilisi  le  chlorhydrate.  On  ne  crut  pas  devoir  retenir 
ce  sel  en  raison  de  sa  solubility  dans  l’eau  relativement  petite  (6.6  °/„). 
Guide  sans  doute  par  la  thiorie  de  0.  Gros(*),  que  les  sels  d’acides 
faibles,  plus  dissociables,  agissent  plus  fortement,  Merck  choisit  non 
pas  le  tartrate  neutre  qui  cristallise  difficilemenl,  ma's  le  tartrate  acide 
de  pseudococai'ne  droite  qui  fut  prisenti  au  corps  midical  sous  le  noin 
de  Psicaine. 


1.  Hatcher  et  Eggleston.  Journ.  of  Phai-m.  a.  exp.  Thcr.,  1916,  8,  p.  385  et  1919, 
13.  p.  433. 

2.  0.  Gros.  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharm.,  1910,  62,  p.  390;  1912,  64,  p.  126  et 
1912,  67,  p.  132. 

(/I  suivre.) 


.Iean  Regnier.  Fernand  Mercier. 
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NOUVEAU  COMPOSE  DERIVE  DU  PYRAM1DON 


Sur  un  nouveau  compost  derivb  du  pyramidon. 

II.  Constitution  et  synthbse  du  dioxypyramidon. 

{Suite  et  tin  [•]) 

ETUDE  DE  LA  CONSTITUTION  DU  DIOXYPYRAMIDON. 

Le  dioxypyramidon  n’a  aueune  des  proprietes 
des  aminoxydes. 

Les  proprietes  des  aminoxydes  onl  ete  etudides  surtout  par  Max  et 
Michel  Polonowski  (15,  16). 

1°  Les  aminoxydes  se  dAcomposent  plus  ou  moins  facilement  en 
perdant  leur  oxygene  liE  A  l’azote ;  les  aminoxydes  des  bases  hAtero- 
cycliques  sont  les  plus  stables  et  ne  sont  decomposes  qu’A  leur  tempe¬ 
rature  de  fusion.  Le  dioxypyramidon  distille  A  200°  dans  le  vide  sans 
decomposition. 

2°  Les  aminoxydes  sous  l’aclion  des  reducteurs  regdn&rent  facilement 
les  amines  originelles.  Le  dioxypyramidon  ne  s’est  pas  laisse  rdduire  en 
pyramidon  par  les  rAducteurs  suivants  qui,  pour  la  plupart,-sont  restes 
sans  action  : 

Zinc  et  acide  chlorhydrique  ; 

Zinc  et  acide  acAtique ; 

Zinc  et  soude ; 

Fer  et  acide  chlorhydrique  ; 

Chlorure  stanneux ; 

Bisulfite  de  sodium; 

Hydiosulfite  de  sodium  en  milieu  alcalin  ou  chlorhydrique ; 

Anhydride  sulfureux. 

3°  Sous  Faction  de  l’anhydride  acetique  les  aminoxydes  subissent  une 
suite  de  transformations  qui  aboutissent  finalement  A  la  base  nor  selon 
le  schema  : 

jA  /GIF  J\  /\ 

\|^°  .  \l  +HCHO  \| 

Le  dioxypyramidon  a  AtA  chauffe  douze  heures  a  reflux  avec  cinq  fois 
le  poids  thAorique  d’anhydride  acetique.  Apres  distillation  de  l’exces 
d’anhydride  et  sejour  du  residu  dans  le  vide  au-dessus  de  chaux  vive, 
le  produit  restanl  s’est  montre  identique  au  dioxypyramidon  primitif : 


1.  Voir  Bull.  Sc.  Pharm.,  janvier  1930,  37,  p.  1. 
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apres  recristallisation  le  point  de  fusion  6tait  de  105°5  et  ne  changeait 
pas  par  melange  avec  du  dioxypyramidon. 

Le  caractere  non  sature  de  1' antipyrine 
et  du  pyramidon  n’existe  plus  dans  le  dioxypyramidon. 

L’antipyrine  fixe  une  molecule  d’iode  et  perd  alors  une  molecule 
d’acideiodhydrique  en  se  transformant en  iodoantipyrine :  Bougault  (10), 
Le  pyramidon  fixe  6galement  de  l’iode  avec  une  reaction  assez  com- 
pliquee  qui  ne  parait  pas  avoir  ete  etudiee.  Le  dioxypyramidon  ne  fixe 
pas  une  trace  d’iode. 

a)  Experiences  iodometriques  avec  la  seconde  methode  de  Bougault 
(17) :  action  d’un  exces  d’iode  en  presence  de  bicarbonate  de  potassium. 

1°  Antipyrine  :  substance,  0,1157;  20  cm3  iode  0,1  N  determinent 
apres  quelques  instants  un  abondant  precipite  noir  d’iodoantipvrine. 
Pour  le  titrage  en  retour  7  cm3  3  d’hyposulfite  de  sodium  0,1034  N  sont 
necessaires. 

Iode  fixe  135  °/0.  Calcule  pour  1  molecule  d’iode,  133,1. 

2°  Pyramidon  :  substance,  0,1906;  35  cm3  iode  0,1  N  determinent  un 
precipite  peu  abondant,  brun&tre,  non  comparable  k  l’iodoantipyrine ; 
titrage  en  retour  :  6  cm*  3  d’hyposulfite  0,1054  N  (le  virage  est  difficile 
a  saisir,  car  la  combinaison  iod^e  colore  le  chloroformej. 

Iode  fixe  :  189  0/o.  Calcule  pour  1  molecule  d’iode  :  109,9. 

3°  Dioxypyramidon  :  Substance,  0,2023  ;  20  cm3  iode,  0,1  N.  Une 
huile  noiratre  se  s^pare  ayant  un  aspect  different  des  deux  precipites 
precedents;  titrage  en  retour  :  19  cm3  hyposulfite  0,1054  N. 

Iode  fixe  :  0.  Calcule  pour  1  molecule  d’iode  :  96,5  °/„. 

b)  Experiences  iodometriques  avec  la  methode  de  Wijs  au  chlorure 
d'iode : 

1°  Experience  temoin  :  25  cm*  de  liqueur  de  Was,  apres  une  heure 
de  contact,  consomment  50  cm3  6  d’hyposulfite  0,1  N. 

2“  Antipyrine.  Substance  0,1526;  25  cm3  de  liqueur  de  Wijs.  Hypo¬ 
sulfite  0,1  N  :  35  cm3  7  (virage  peu  net). 

Iode  fixe  :  124  °/„  Calcule  135,1. 

II  est  bon  de  noter  en  passant  que  la  m6thode  de  Wijs  n’estpassuffi- 
samment  exacte  pour  determiner  l’indice  d’iode  de  l’antipyrine. 

3°  Pyramidon  :  le  virage  n’a  pu  etre  saisi  lors  du  titrage  en  retour. 

4°  Dioxypyramidon  :  substance  0,1360;  25  cm3  de  liqueur  de  Wijs. 
Hyposulfite  0,1  N  :  50  cm3  55. 

Iode  fixe  :  0. 

Hydrolyse  du  dioxypyramidon. 


Le  dioxypyramidon,  chaufK  it  100°  avec  de  la  lessive  de  soude 
concentree  (ou  de  la  potasse,  ou  de  la  baryte),  se  decompose  en  dime- 
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thylamine,  a-methyl-p-phenylhydrazine,  acetate  et  oxalate  de  sodium. 

C'3H‘ '03N3  +  SHONa  =  (CH3)3NII  +  CIP  - NH  —  NH  -  C'H3  +  CH3C02Na 

•f  CO=Na  —  CO*Na. 


Dans  les  memes  conditions,  l’antipyrine  et  le  pyramidon  ne  sont  pas 
alter6s;  l’antipyrine  ne  libere  la  methylphenylhydrazine  que  par  un 
chauffage  prolonge  k  130°. 

La  decomposition  m^nagee  du  dioxypyramidon  par  la  soude  permet 
de  n’oblenir  que  deux  produits  de  dedoublement  avec  un  rendement 
presque  quantitatif  :  I'a-ac6tyl-a-m6thyl-p-ph6nylhydrazide  et  le  dime- 
thyloxamate  de  sodium  : 


C,3Hn03N3  +  H0Na  = 


Ns 


—  NH  —  C6H3  -f  (CH3)3  =  N  —  CO  —  COONa  ■ 


Cette  reaction  montre  que  les  deux  fragments  obtenus  proviennent 
d’une  amide  avant  pour  constitution  : 


CM3  -  CO, 

cip  — 


qui  a  trois  groupements  fonctionnels  amides  :  la  liaison 

—  N  i^H3)  —  CO  — 


est  seule  sensible  &  une  hydrolyse  m6nag6e  qui  peut  etre  representee 
ainsi  : 

.CIP 

CH3  —  CO,  .CO  -  N< 

c"' 

CH3  —  Nl  n  Jco 


Les  deux  autres  liaisons  amidees  ne  sont  rompues  que  dans  une 
action  prolongee  et  l’hydrolyse  totale  peut  6ire  representee  ainsi  : 


CH3  - 

CH3 


✓CH3 

SCH3 


Le  dioxypyramidon  est-il  identique  k  cette  triamide  ou  la  triamide 
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forme-t-elle  sous  Pinfluence  de  Palcali?  Nous  avons  essay6  de  realiser 
1’hydrolyse  eo  presence  d  acide  sulfurique;  la  decomposition  se  fait  de 
la  meme  fagon. 

G«H”0\N*  4-  3H'0  =  (CHS)’NH  +  CH*  —  Nil  —  NH  —  C«H»  +  GH'CO'H  +  (GOOUi». 

Par  consequent,  le  dioxypyramidon,  fusible  a  103°3,  doit  6tre  iden- 
tique  a  la  triamide  de  formule  : 

CH« 

GH’CO.  CQ_N< 

ch3  —  .vx  J  CO 

\/ 

N 

G«H» 


Experiences. 

Decomposition  non  men  a  gee  du  dioxypyramidon 
par  la  lessive  de  soude. 

Une  solution  d’un  dixieme  de  molecule  de  dioxypyramidon  (26  gr.  3), 
dans  260  gr.  d’eau,  a  6te  additionnee  du  quart  de  son  volume  de  lessive 
de  soude  concentr6e  et  chauffee  au  bain-marie;  il  s'est  d’abord  fait  une 
precipilation  physique  du  dioxypyramidon  dissous,  puis  des  vapeurs 
bleuissant  le  papier  tournesol,  ayant  l’odeur  de  dimethylamine,  se  son l 
d6gag6es.  Une  coloration  rose  a  envahi  le  liquide  et  a  persists  quelque 
temps ;  peu  a  peu,  une  huile  jaun&tre  s’est  separee,  h  odeur  de  phenyl- 
hydrazine  ;  extraite  par  lather,  ellea  donn6  une  masse  cireuse  constitute 
par  un  produit  cristallin  et  une  huile  jaune.  La  solution  aqueus*, 
refroidie,  a  laisse  deposer  uu  precipite  cristallin  incolore. 

1°  Kxamen  des  vapeurs  alcalines  : 

Les  vapeurs  alcalines  ont  etd  recueillies  dans  une  solution  d’acide 
chlorhydrique ;  la  solution  concenlree  du  chlorhydrate  a  6te  precipitee 
par  l’acide  chloroplatinique.  Le  chloroplatinate  jaune,  recristallise  dans 
i’eau,  a  ete  obtenu  en  belles  aiguilles. 

Analyse  :  substance  :  0  gr.  3827.  Platine  par  reduction  dans  i’hydro- 
gene  :  0  gr.  1482.  Platine  trouve  :  38.6  %•  Cilcule  pour  1  PtGl* |II* 
[NH(CH3)’]' :  39,0  %. 

2°  Examen  de  la  partie  huileuse  : 

La  partie  huileuse  a  et6  extraite  par  l’ether  et  la  solution  tthtree 
dessechte  sur  du  sulfate  de  sodium.  L’ether  a  tte  chasse  par  distillation 
et  le  residu  distille  dans  le  vide. 

Une  premiere  rectilication  a  donue  une  fraction  130t’-180°,  sous 
24  mm.,  et  un  abondant  rtsidu  (8  gr.)  ne  distillant  pas  i  180°.  Ge  rtsidu 
a  ete  recristallise  dans  l’eau  oil  il  est  peu  soluble,  puis  dans  l’alcool 
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a  70°,  oil  il  cristallise  bien.  Apres  irecristallisations,  nous  avonsobtenu 
des  cristaux  fusibles  k  93°.  Les  eaux  meres  out  donee  suceessivement 
■des  fractions  da  meme  produit  moins  pur  :  P.  F.  :  93°-92°-9l°3. 

Ge  corps  fusible  &  93°,  resultant  d’une  hydrolyse  incomplete,  sera 
examine  plus  loin. 

La  traction  130-180°  a  redistille  pour  la  majeure  partie  de  112  4  118° 
sous  13  mm.  (2  gr.  50).  Ce  corps,  la  methylphenylhydrazine  symetrique, 
a  et6  caractei  ise  par  son  sulfate,  qui  est  peu  soluble  dans  l'alcool. 

La  solution  alcoolique  de  la  base  a  ete  additionn^e  d’acide  sulfurique 
nu  1/4,  de  facon  qu'il  reste  un  leger  exces  de  base.  Le  pr6cipite,  essor6, 
lave  &  l’alcool,  absolument  blanc,  a  6ie  sech6  dans  le  vide.  P.  F.  174° 
(P.  F.  du  sulfate  d’a-methyl-[i-ph6nylhydrazine  :  180°,  d’apr^sle  Diclion- 
naire  de  Wurtz,  2'-  suppl.,  5,  p.  396). 

Analyse:  i  gr.  0033  de  sulfate,  dissous  dans  10  cm*  d’eau  et  decom¬ 
pose  par  20  cm’  soude  1,017  N.  La  mettiylphenylhydrazine  a  et6  extraite 
par  1’ether,  I’ether  lav6  &  l’eau.  et  l’eau  de  lavage  jointe  it  l’eau  mere; 
1’exces  de  soude  a  et6  titre;  6  cm3  de  soude  1,017  N  ont  ete  satures  par 
l’acide  sulfurique  du  sulfate. 

S0‘H*  %  t.  ouv6  29,2.  Calcuie  pour  SO'H^CH'NHNHC'II3)*  28,7. 

3°  Examen  des  cristaux  peu  solubles  dans  I'eau  : 

Ces  cristaux,  fortement  impregnes  d’alcali,  ont  et6  recristallises 
4  fois  dans  l’eau  bouillante  oil  ils  sont  notablement  solubles,  alors  qu’ils 
sont  tr6s  peu  solubles  dans  I’eau  froide. 

Ils  decolorent  le  permanganate  de  potassium  en  milieu  sulfurique  a 
chaud,  et  leur  solution  aqueuse,  traitee  par  l’acide  acetique  et  le  chlo- 
rure  de  calcium,  forme  un  precite  blanc  (oxalate). 

Dosage  du  sodium  :  substance,  0  gr.  1437;  SO'Na*,  0  gr.  137;  NTa  °/„, 
31,2.  Calcuie  pour  CI0lNa*,  34,3. 

4°  Recherche  d' un  acide  volalil  dans  les  eaux  meres  : 

La  solution  aqueuse,  epuisee  ii  Pettier  et  debarrassee  du  precipile 
d’oxalate  de  sodium,  a  ete  acidi flee  par  l’acide  sulfurique;  les  9/10  du 
liquide  ont  ete  distilies ;  le  distillat  a  ete  neutralise  exactement  par  la 
baryte;  la  liqueur,  concentree,  fi llree ,  abandonnee  it  cristallisation,  a 
fourni  des  cristaux  transparents  bien  formes  et  les  eaux-meres,  pr6ci- 
pitees  par  l’alcool  fort,  ont  donne  des  precipiles  microcristallins. 

Analyse :  substance,  1  gr.  1746  :  perte  it  l  etuve  (cinq  heures  a  80", 
une  heure  ft  110°,  trois  heures  a  110*- 1 30*)  0,0798;  soit  :  6,79  %. 

Substance  dessechee  :  0  gr.  273;  SO*  Ba  :  0  gr.  2188;  Ba  :  53,2  °/0. 

Calcuie  pour  (CH’COO)3  Ba,H30  :  H30  :  6,38  “/„,  Ba  :  S3, 73  »/„. 

Une  autre  fraction  a  donne  H'O  :  6,2  °/0 ;  Ba  ;  32,92  %. 

II  s’est  done  fait,  dans  la  decomposition  par  la  soude  du  dioxypyra- 
midon,  un  sel  d’acide  volatil  et  un  seul,  un  acetate. 

Quantite  de  soude  consommee  dans  la  decomposition  complete. 

1°  1  gr.  de  dioxypyramidon,  30  cm3  d’eau  distill6e  et  20  cm3  de  solu- 
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tion  normale  d’hydroxyde  de  sodium  ont  ete  chauffes  dans  une  dole  de 
verre  Pyrex  pendant  une  heure  &  120°.  La  liqueur  a  et6  soumise  ensuite 
pendant  une  demi-heure  a  l’ebullition  A  Pair  libre  pour  eliminer  l’amine 
volatile.  La  methylphenylhydrazine  a  ete  extraite  par  l’ether  ft  trois 
reprises;  les  extraits  eth6r6s  ont  ete  laves  a  l’eau  et  les  eaux  de  lavage 
reunies  iila  liqueur  alcaline  dont  l’alcali  en  exces  a  ete  titre  par  une  solu¬ 
tion  normale  d’acide  sulfurique  en  presence  de  phenolphtaleine.  9  cm3  25 
de  soude  normale  ont  ete  consommes  dans  la  reaction,  soit  2  mol.  4 
d’hydroxyde  de  sodium  par  molecule  (263  gr.)  de  dioxypyramidon. 

2°  La  meme  serie  d’operations  avec  trois  heures  de  chauffage  a  130°  a 
consomme  11  cm3  2  de  soude  normale  pour  1  gr.  de  dioxypyramidon, 
soit:  11  cm3  2X^63  =  2.945  cm3,  pres  de  3  molecules  d’hydroxyde  de 
sodium  par  molecule  gramme  de  dioxypyramidon. 

La  decomposition  complete  du  dioxypyramidon  utilise  done  trois 
molecules  d’alcali  &  condition  d’etre  poussee  aussi  loin  que  possible. 

Hydrolyse  complete  du  dioxypyramidon 
sous  l’influence  de  l’acide  sulfurique. 

13  gr.  2  de  dioxypyramidon  (1/20  de  molecule)  et  100  cm3  d’acide 
sulfurique  normal  ont  ete  chauffes  pendant  trois  heures  dans  un  ballon 
muni  d’un  refrigerant  a  reflux;  le  liquide  refroidi  avait  une  forte  odeur 
d’acide  acetique. 

90  cm3  ont  ete  disli!16s;  le  distillat  a  exige  pour  sa  neutralisation  en 
presence  de  phenolphtaleine  30,7  cm3  de  soude  normale. 

Le  residu  de  la  distillation  a  et6  dilue  a  100  cm3  et  chauffe  encore 
deux  heures  ft  reflux  pour  completer  I’hydrolyse. 

Un  S'  cond  distillat  de  90  cm3  a  neutralise  11,2  cm3  de  soude  normale. 

1  cm3  de  soude  normale  6quivalant  &  6  centigr.  d’acide  acetique, 
l’acide  recueilli  evalue  en  acide  acetique  correspondait  a  0  gr.  06  X  41 ,9 
=  2  gr.  5 1 4.  Le  rendement  theorique  pour  l’hydrolyse  complete  est 
00  gr. 

20  ~  3  gr‘ 

1°  Caracterisat.ion  de  Tackle  acetique  : 

Les  solutions  d’acide  neutralises  par  la  soude,  puis  acidiflees  par 
une  goutte  d  acide  chlorhvdrique  normal,  ont  ete  concentrees  jusqu’a 
cristallisation  du  sel  de  sodium. 

Analyse  : 

Dosage  de  l’eau 
Dosage  de  t’eau 
Dos.  du  sodium 
Dos.  du  sodium 


I  subst.,  1  gr.  9785;  perte  apr.  3  h.  a  125°.  0  gr.  8135  % 

II  subst.,  2  gr.  7120.  p.rte  apr.  3  h.  a  125°.  1-  gr.  1027  °/„  40,6 

I  subst.,  0  gr.  2659;  SO'Na2 . •  .  .  0  gr.  2259  °/„  27,5 

II  subst.,  0  gr.  3331  ;  SOW . 0  gr.  2857  °/0  27,78 


Calcule  pour  CIUCOONa,  3H20  :  HfO  39,7  %,  Na  28,04  °/0. 
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2°  Caracterisation  de  fa  tide  oxalique  : 

Le  liquide  debarrasse  par  distillation  de  l’acide  acetique  a  ete  epuise 
par  l’ether  qui  a  enlevb  un  peu  de  methylphenylhydrazine  b  la  solution 
sulfurique.  L’ether  sbchb  et  distillb  a  laisse  un  residu  qui  a  ete  repris 
par  une  petite  quantity  d’eau  pour  separer  les  gouttelettes  huileuses  de 
methylphenylhydrazine. 

Le  filtrat  a  r^duit  energiquement  le  permanganate  de  potassium  et  a 
donne,  par  l’acetate  de  sodium  et  une  solution  de  sulfate  de  calcium, 
un  precipite  blanc  d’oxalate  de  calcium,  soluble  dans  l’acide  chlorhy- 
drique  et  reprecipitant  par  addition  d’acetate  de  sodium. 

3°  Caracterisation  de  la  dimetbylamine  : 

La  solution  sulfurique  des  bases,  d^barrassbe  de  Father  entralne,  a 
ete  trailee  par  un  exces  de  soude  et  la  base  volatile  a  ete  recueillie  dans 
une  solution  alcoolique  d’acide  picrique.  Un  picrate  a  ete  obtenu  bien 
cristallise.  P.  F.  1553. 

Le  picrate  de  dimethylamine  est  caracteristique  : 

Point  de  fusion  : 

122°5 
207“ 

155°  (solubilite  1.79  «/0). 

21fi° 


Acide  picrique . 

Picrate  de  monomdthylamine  . 

—  de  dimAthylamine  .  .  . 

—  de  trimdthylamine  .  .  . 


Hydrolyse  men  age  e  du  dioxypyramidou  par  la  soude. 

La  lenteur  avec  laquelle  on  parvient  h  l’hydrolyse  complete  de  la 
molecule  sous  l’influence  de  la  soude  nous  a  fait  penser  qu'il  etait 
possible  de  saisir  des  produits  interm6diaires  du  dedoublement  dont  le 
produit  fusible  a  93°  etait  peut-etre  l’un  des  representants. 

Nous  avons  determine  comme  il  a  ete  indique  plus  haut  la  quantite 
de  soude  consommge  par  le  dioxypyramidon  quand  on  laisse  la 
reaction  se  poursuivre  h  la  temperature  ordinaire;  elle  est  sensiblement 
d’une  molecule  d’hydroxyde  de  sodium  par  molecule  de  dioxypyra¬ 
midon  ct  condition  que  la  reaction  soit  prolongee  une  semaine. 

13  gr.  2  de  dioxypyramidon  ont  el6  dissous  dans  130  cm*  d’eau  tiede 
et  la  solution  refroidie  a  la  temperature  ordinaire  a  ete  additionnee  de 
50  cm3  de  solution  normale  de  soude  (1  molecule  d’hydroxyde  de  sodium 
par  molecule  de  dioxypyramidon).  Le  melange  a  ete  abandonn6  en  lieu 
frais;  des  cristaux  blancs  ont  commence  h  se  d6poser  apres  quelques 
heures ;  la  quantite  de  cristaux  a  augments  pendant  quarante-huit  heures ; 
rendement  en  cristaux  sech6s  :  6  gr.  60.  Les  six  jours  suivants  il  ne  s'est 
depos6  qu’une  quantity  insignifiante  de  cristaux. 

Le  liquide,  b  peu  prbs  inodore,  a  bt6  extrait  par  l’bther  a  trois  reprises, 
Fether  a  ete  lav6  b  l’eau/l’eau  de  lavage  jointe  au  liquide  aqueux. 

Bull.  Sc.  Pbarm.  ( Fivrier  1938).  6 


RAYMOND  CHAROXXAT  et  RAYMOND  DELABY 


Cette  solution  aqueuse  n’a  exige  pour  sa  neutralisation  en  presence  de 
ph^nolphlateine  que  0,2  era3  d'acide  chlorhydrique  normal.  La  mole¬ 
cule  de  soude  mise  en  presence  du  dioxypyramidon  a  done  ete  it  peu 
pres  completement  ulilisee. 

La  solution  neutralise  a  ete  6vapor6e  it  froid  dans  le  vide  au-dessus- 
de  l’acide  sulfurique ;  le  residu  sec  a  ete  epuise  par  le  chloroforme. 

L’extrait  chloroformique  (0  gr.  50)  et  l’extrait  6ther£  (0  gr.  90)  recris- 
tallises  dans  l’alcool  se  son!  montres  identiques  aux  cristaux  s6pares  en 
premier  lieu. 

Le  rdssidu  sec  de  la  solution  aqueuse  etait  forme  de  cristaux  blancs 
lamellaires  anhydres  :  6  gr.  90. 

La  reaction  de  2  gr.  d’hydroxyde  de  sodium  sur  15  gr.  2  de  dioxy¬ 
pyramidon  a  done  donne  8  gr.  d’un  produit  tres  peu  soluble  dans  l’eau 
et  6  gr.  90  d’un  produit  tres  soluble  dans  l’eau. 

Elude  du  produit  soluble  dans  l'eau  :  dimethyloxamaie  de  sodium. 

Ce  produit  etait 'constitue  par  un  sel  de  sodium  dont  l’anion  n’a 
donne  de  precipite  ni  avec  le  chlorure  de  baryum,  ni  avec  le  nitrate 
d’argent. 

Cliauffe  avec  de  la  lessivede  soude  concentree,  il  a  laisse  degager  de 
la  dimethylamine  et  de  la  solution  chaude  a  precipite  par  refroidis- 
sement  de  1’oxalate  de  sodium;  tous  deux  ont  ete  caracterises  comme  il 
a  ete  dit  plus  haut. 

Le  sel  brut  a  6t6  purifie  par  redissolution  dans  l’eau  et  precipitation 
par  de  I’alcool  concentre. 

Analyse  du  sel  de  sodium  : 

Hydratation  :  perte;  n^gligeable  a  1’etuve  A  la  temperature  de 
130-140°. 

Dosage  du  sodium  :  substance  0,1303;  SO'Na’  0  gr.  0657 ;  Na  %  16,3. 

Calcule  pour  >  N  —  CO  —  COONa,  Na  16,54  %. 

Le  dimethyloxamate  de  sodium  ne  se  decompose  que  tres  lentement 
par  la  soude  it  100°. 

L’acide  dimethyloxamique  a  etedecrit  par  FRANCuiMONTet  Rouffaer  (18) 
et  son  sel  de  calcium  par  Duvtu.ier  et  Buisine  (19).  Le  sel  de  sodium  n’a 
pas  ete  signaie. 

Etude  du  produit  peu  soluble  dans  beau  : 

7.-acetyl-ix-methyl-$-phenylhydrazide. 

Ce  produit  exempt  de  sodium  a  ete  purifie  par  3  recristallisations 
dans  l’alcool  A  70c.  Il  est  tres  soluble  dans  l’ether,  le  chloroforme, 
l’alcool  absolu.  Son  point  de  fusion  s’est  fixe  &  93°. 
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11  ne  se  decompose  que  tr6s  lentement  par  la  soude  a  100°. 

La  solution  alcoolique  chauffee  pendant  trois  heures  &  l’autoclave 
a  130°  avec  une  petite  quantite  d’acide  sulfurique  a  donn6  de  l’ac6tate 
d’6lhyle  et  une  solution  sulfurique  de  methylphenylhydrazine  d’oii 
l'liydrazine  a  616  extraile  par  l'ether  apres  alcalinisation  par  la  soude  et 
caracterisee  comme  nous  l’avons  dit  pr6e6demim>nt. 

Le  produit  fusible  i  93°  est  done  un  derive  acetyl6  de  r«-m6thyl- 
p-phenylhydra/ine. 

Deux  acetylui6lhy]phenylhydrazides  sont  connues;  l’une  seule  cor¬ 
respond  ci  I’a-m6thyl-ri-ph6nylhydrazine ;  e’est  ra-ac6tyl-a-m6tbyl- 
(J-phenylhydrazide  obtenue  par  G.  Ebert  et  B.  Reuter  (20)  qui  est 
certainement  identique  a  la  notre,  quoique  son  point  de  fusion  soit 
indique  94°. 

Cette  a  ac6tyl-a-melhyl-[3-phenylhydrazide  a  ete  caracteris6e  dans 
les  produits  secondaires  de  la  preparation  du  dioxypyramidon  et  dans 
la  r6aclion  brutale  de  la  soude  sur  le  dioxypyramidon. 

Preparation  du  dimethyloxamate  de  sodium. 

Pour  la  pr6paration  du  dimethyloxamate  de  sodium,  il  est  inutile  de 
prendre  toutes  ies  precautions  que  nous  avons  indiqu6es  dans  l’etude 
des  produits  de  l’hydrolyse  menagee  du  dioxypyramidon.  Voici  une 
preparation  plus  expeditive  : 

26  gr.  3  de  dioxypyramidon  sont  dissous  dans  260  cm3  d’eau  tiede. 
Ils  sont  trait6s  sur  le  bain-marie  bouillant  par  une  quanlit6  equi- 
mol6culaire  d’une  solution  normale  de  soude,  soit  100  cm3.  Cette  solu¬ 
tion  est  ajoutee  par  fractions  de  10  cm3  tous  les  quarts  d’heure 
pour  les  quatre  premiferes  additions,  toutes  les  dix  minutes  pour  les 
derni6res.  Ceite  addition  m6nagee  6vite  toute  pr6cipitation  physique 
de  dioxypyramidon  et  l’hydrolyse  brutale  conduisant  jusqu’6  la  dime- 
thylamine. 

Le  precipite  huileux  qui  se  separe  progressivement  est  extrait  par  le 
chloroforme  h  trois  reprises;  la  solution  chloroformique  jaune  s6cbee 
sur  du  sulfate  de  sodium,  puis  evapor6e,  donne  16  gr.  3  d’acetylmethyl- 
phenylhydrazide  brute. 

La  solution  aqueuse  est  neutralisee  par  de  l’acide  chlorhydrique 
normal  (1  cm’  environ),  puis  6vaporee  au  bain-marie  a  siccite;  le  residu 
sec  est  lave  au  chloroforme,  puis  redissous  dans  l’eau  et  la  cristallisa- 
tion  facilit6e  par  addition  d’alcool  fort. 

L’action  de  la  polasse  est  en  tous  points  comparable  6  celle  de 
la  soude  et  nous  a  donn6  le  dimethyloxamate  de  potassium,  qui 
n’a  pas  6te  d6crit  :  nous  l’avons  obtenu  cristallis6,  mais  pas  encore 
analyse. 
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Preparation  de  r<x-acetyl-x-methyl-$-phenylhydrazide 
et  du  dimethyloxamate  de  baryum. 

La  decomposition  du  dioxypyramidon  par  la  soude  ou  la  potasse 
conduit  &  ra-ac6tyl-a-methyl-|3-phenylhydrazide  avec  un  bon  rende- 
ment,  mais  le  produit  obtenu  est  jaune,  souilie  vraisemblablement  de 
m6thylph6nylhydrazine  et  sa  purification  par  cristallisation  abaisse 
fortement  le  rendement  final  en  produit  pur. 

L’action  de  la  baryte  hydratee  en  quantite  un  peu  sup^rieure  4  la 
quantity  theorique  conduite  h  chaud  dans  les  condilions  qui  viennent 
d’etre  dites  donne  de  ra-acStyl-a-m^thyl-ji-phenylhydrazide  blanche  de 
premier  jet,  qui  est  bien  pure  apres  une  seule  recristallisation. 

II  reste  alors  en  solution  aqueuse  le  dimethyloxamate  de  baryum  qui 
est  tres  soluble  et  precipite  par  l’atcool  en  une  masse  chatoyante  et 
gluante,  difficile  a  laver.  Franceumont  qui  a  signale  ce  sel  (18)  ne  l'a  pas 
analyse. 

Analyse  du  dimethyloxamate  de  baryum. 

Substance  Ogr.  3356.  Perte  4  100°  jusqu’4  poids  constant  2,3  °/„. 

SO*Ba  0  gr.  2062,  soit  36,92  de  Ba  °/0  de  substance  s4che. 

Calculi  pour  N-CO-COoj  Ba  :  37,1  •/.. 

SYNTHESE  DU  DIOXYPYRAMIDON 

Pour  appuyer  d’une  nouvelle  preuve  la  constitution  attribute  au 
dioxypyramidon;  nous  en  avons  realise  la  synthese  4  partir  des  deux 
fragments  de  son  hydrolyse  menag4e,  fragments  dont  la  synthase  a 
d£j4  et6  faite. 

L’a-ac6tyl-a-m6thyl-j3-ph4nylhydrazide  a  et6  preparee  par  E.  Ebert  et 
B.  Reuter  (20).  L’acide  dimethyloxamique  resulte  de  l'hydrolyse  dejson 
ether  qui  s’obtient  par  l’action  de  la  dim6thylamine  sur  l’oxalate  neutre 
d’6thyle.  (Proc6de  d’HoFFMANN  pour  la  separation  des  amines.) 

Avec  le  sel  de  sodium,  nous  avons  pr6par<  le  chlorurejd’acide  qui 
6tait  inconnu,  et  l’action  du  chlorure  d’acide  sur  l’a-acetyl-a-methyl- 
p-phenylhydrazide  a  donn6  le  dioxypyramidon. 
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Preparation  du  chlorure  de  Tacide  dimethyloxamique. 


12  gr.  o  de  dimethyloxamate  de  sodium  sec  ont  ete  traites  par  11  gr. 
de  chlorure  de  thionyle  recemment  rectify  (Eb.  76°-78°)  ajoute  peu  h 
peu.  La  reaction,  d’abord  vive,  a  ete  continuee  au  bain  d’huile  &  reflux 
pendant  deux  heures.  Le  produit  de  la  reaction  a  et6  extrait  par  da 
benzene  anhydre  (Eb.  80°)  et  essor6.  La  solution  benz6nique  a  ete  dis¬ 
tillate  ;  le  benzene  et  un  leger  exces  de  chlorure  de  thionyle  elimin6s,  la 
distillation  a  ete  poursuivie  dans  le  vide. 

Deux  rectifications  successives  ont  donne  comme  fraction  principale 
un  liquide  bouillant  de  86°5  h  89°5  sous  14  mm. 

Dosage  du  chlore  dans  le  chlorure  de  dimethyloxamyle  (methode  a  la 
chaux) : 

Subst.  0  gr.  346 ;  Cl  Ag  0,3682  ;  Cl  •/.  26,33 

Calcuie  pour  N-CO-CO  Cl :  26,2  %• 


Action  du  chlorure  de  dimethyloxamyle 
sur  I'm-  acetyl-x-methyl-$-phenylhydrazide. 


3gr.6  d’ac6tyl-m6thyl-ph6nylhydrazide  (P.  F.  93°)  finement  pulve- 
risee  ont  ete  additionnes  peu  a  peu  de  3  gr.  de  chlorure  de  dimethyl- 
oxamyle  (proportions  equimoleculaires).  Le  melange  s’est  a  peine 
echaufF6;  la  reaction  a  ete  poursuivie  par  chauffage  au  bain  d’huile  une 
demi-heure,  la  temperature  du  bain  s’elevant  de  100°  £  170°;  il  s’est 
degag6  de  l’acide  chlorhydrique  et  la  masse  resineuse  form6e  dans  le 
ballon  a  6te  dissoute  dans  20  cm3  d’eau ;  la  solution  a  ete  neutralisee  par 
<lu  bicarbonate  de  sodium.  L’epuisement  chloroformique  repete  trois 
fois  a  donn6  un  r6sidu  enti6rement  soluble  dans  l’eau  qui,  en  l’absence 
de  germes,  n’a  pas  cristallis6  et,  amorc6  par  du  dioxypyramidon,  a 
donne  des  cristaux,  lesquels,  purifies  par  crisiallisation,  se  sont  montres 
identiques  au  dioxypyramidon.  (P.  F.  105°;  en  melange  h  parlies  egales 
avec  le  dioxypyramidon  P.  F.  105°;  en  melange  a  parties  egales  avec 
l’acetylmethylphenylhydrazine  P.  F.  <  86°.) 

Le  dioxypyramidon  fusible  h  10S°5  est  done  une  a-acetyl-oi-methyl- 
$-dimethyloxamyle-$-phenylhydrazide  : 
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Remarques  sur  la  constitution  et  la  formation 
du  dioxypyramidon. 

Le  dioxypyramidon  correspond  au  pyratnidon  qui  a  fixd  deux  atomes 
d’oxygSne  sur  sa  double  liaison  avec  rupture  de  celle-ci  : 


I 

C6H5 


On  peut  imaginer  pour  cette  fixation  un  mecanisme  direct  qui  ne 
fait  pas  intervenir  les  atomes  d’azote,  par  exemple  le  processus  suivant  : 
fixation  de  2  OH  sur  la  double  liaison,  puis  oxydation  du  glycol  obtenu 
par  action  d’une  deuxi6ine  molecule  de  peroxyde  d’hydrogfeue  : 


Mais  la  formation  intermediate  d’un  diaminoxyde  nous  parait  beau- 
coup  plus  probable.  Ce  diaminoxvde  instable  subirait  une  transposition 
comportant  le  passage  sur  le  carbone  voisin  de  chaque  alome  d  oxygSne 
primitivement  Ii6  it  l’azole  et  cons^cutivement  l’ouverture  de  la  double 
liaison  carbonee  : 


Nous  avons  cherch6  h  isoler  ou  it  caract6riser  le  diaminoxyde  inter¬ 
mediate  ;  les  experiences  en  cours  ne  permetlent  pas  encore  de 
conclure. 


NOUVBAU  COMPOSE  DERIVE  DU  PYRAMIDON 


Differenles  observations  montrent  qu’une  telle  reaction  est  tout  a 
fait  vraisemblable. 

1°  Ebert  et  Reuter  (20)  ayant  prepare  un  hydrate  d’ammonium  qua- 
ternaire  correspondant  au  pyramidon  : 


on 


ont  constate  qu’il  etait  instable  et  que  la  simple  ebullition  de  sa  solu¬ 
tion  aqueuse  suffit  h  le  dedoubler  en  a-acetyl-a-m6thyl-^-phenyl- 
liydrazide  et  betaine  : 

CH*  — CO  GIF 

CII3  —  N  <’.II2  —  N—CU3 

\  XGTP 

NH  j 

C.H5  CO - 0 

L’oxygene  fixe  &  Tazote,  sous  la  forme  d’un  oxhydrile,  facilite  la 
rupture  de  la  double  liaison  carbon6e  voisine.  Le  pyramidon,  par  contre, 
•est  trbs  resistant  &  l'action  de  l’eau  seule;  en  le  chautlant  une  centaine 
d’heures  k  100°  on  ne  l’hydrolyse  qu’en  petite  quantity. 

2°  Bamberger  et  Leyden  (21)  ont  observe  que  l’oxyde  de  dimethyl- 
aniline  se  transpose  en  o.  et  p.  dimethylaminophenol:  passage  de  l’ox  v- 
gene  de  Tazote  sur  un  carbone  en  position  a  ou  y. 

Le  passage  de  1'oxygene  de  Tazote  sur  un  carbone  en  position  a  a 
ete  observe  daus  deux  cas,  sous  Taction  dereactifs. 

3°  Transformation  de  Toxyde  de  nicotine  en  pseudonicotinoxyde 
sous  l’influence  de  l’acide  chlorhydrique  &  140°  par  Pinner  et  Wolf- 
FENSTEIN  (22)  : 
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4°  Passage  de  la  sfirie  g6neserinique  &  la  s6rie  oxes6rinique  sous 
l’action  de  l’iodure  de  methyle,  par  M.  et  M.  Polonowski  (23) : 

I  R  |  ch*i  | — R— | 

— LCH - N  —  OH*  - ■+•  |  |  yCH3 

U  '  XCH*,  IH 

La  transposition  que  nous  envisageons  ne  paraitpas  avoir  et6signalee. 
Kile  se  ramene  au  schema  : 

R  R"  R  R" 

0  =  N  —  C  =  — £»  N  —  G  =  0 
I  I 

R'  R' 

tandisquela  transposition  de  Beckmann  qui  aboutit  egalement  k  une 
amide  se  ramene  au  schema  : 


H  _  0  —  NT 


R 
=  G 
R' 


<U 


Conclusions. 

En  resume,  l’action  du  perhydrol  sur  le  pyramidon  &  0U  donne 
comme  produit  principal,  au  lieu  de  l’aminoxyde  attendu,  un  produit 
qui  resulte  de  la  fixation  de  deux  atomes  d’oxygfene  sur  les  atomes  de 
carbone  doublement  lies,  avec  rupture  de  cette  double  liaison. 

Les  divers  modes  de  decomposition  du  derive  nouveau  et  sa  synthese 
montrent  que  c’est  une  a -acetyl  —  a -methyl  —  $-dimethyloxamyl  — 
B-phenvlhydrazide  : 

CH3 

OH3  -  COs  /CO  —  CO  -  N< 

>N  -  i\<  XCI13 

CH3/  XC*H“ 

Nous  avons  etudie  les  propri6tes  physiques  et  chimiques  de  ce 
dioxypyramidon  comparees  k  celles  de  l’antipyrine  et  du  pyramidon. 

Les  reactions  chimiques  caracteristiques  de  ces  deux  medicaments 
ne  se  retrouvent  pas  dans  le  dioxypyramidon,  sauf  celles  qui  corres¬ 
pondent  k  la  methylphenylhydrazine. 

Les  proprietes  analgesiques  et  antitoxiques  du  pyramidon  sont 
conserv£es  dans  le  nouveau  derive;  elles  ne  sont  done  pas  sp£cifiques 
du  noyau  pyrazolonique  qui  a  ete  ouvert  ;  le  dioxypyramidon  est  doue 
en  outre  de  proprietes  hypnotiques  dont  le  pyramidon  est  k  peu  pres 
depourvu. 
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Le  dioxypyramidon  offre  encore  sur  le  pyramidon  l’avantage  d’une 
solubilite  plus  grande,  d’une  toxicity  beaucoup  plus  faible.  II  n’a  plus 
les  incompatibility  pharmaceutiques  du  pyramidon. 

Les  faits  ci-dessus  ouvrent  un  nouveau  champ  d’6tude  en  montrant 
l’interet  que  presentent  les  derives  it  chaine  ouverte  de  la  phenyl- 
hydrazine  lorsqu’ils  sont  fortement  substitu&s;  ils  ont  6te  jusqu’alors 
beaucoup  moins  Studies  que  ceux  de  la  phenylhydrazine  engag6e  dans 
un  noyau  pyrazolonique,  ct  part  la  pyrodine  CH3 —  CONH  —  NH  — 
C1P  CH*  COOH 

C‘H3,  l’antithermine  C“H5MI  —  N  =  C<  et  la  cryoge- 

CH3 

nine  C6H3  —  NH  —  NH!  —  CO  —  NH3. 

Au  cours  de  cette  dtude,  divers  sels  de  l’acide  dim6thyloxamique  et 
son  ehlorure  ont6t6  obtenus  pour  la  premiere  fois. 

Raymond  Charonnat,  Raymond  Delaby, 

Assistant  a  la  Faculte  de  Pharmacie  Professeur  agrdgA  a.  la  Facultd 

de  Paris.  de  Pharmacie  de  Paris. 
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Sur  la  fluorescence  des  alcaloides. 

{Suite  [*].) 

III.  —  Les  alcaloides  des  quinquinas. 

Parmi  le  grand  nombre  d’alcaloides  que  l’on  peut  extraire  des  quin¬ 
quinas,  j’ai  etudi6  les  quatre  principaux,  dont  la  constitution  chimique 
esl  tr6s  bien  6tablie  et  que  l’on  peut  assez  bien  isoler  lesuns  desautres  : 
Quinine  et  quinidine ; 

Cinchonine  et  cinchonidine. 

1.  Voir  Bull.  Sc.  Pharm.,  janvier  1930,  37,  p.  28. 
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Les  quatre  principaux  alcaloides  des  quinquinas  pr6senlent  k  l’etat 
solide  des  fluorescences  visibles  intenses.  La  teinte  de  la  lumiere  qu’ils 
emettent  varie  assez  nettement,  selon  les  corps  et  les  6chantillons,  du 
bleu  clair  au  violet. 

Les  fluorescences  excitees  par  la  radiation  ultraviolette  3.650  du  mer- 
cure  sur  ces  alcaloides  sont  difficilement  caracteris6es  par  la  photo¬ 
graphic  ;  le  spectre  est  en  eflet  en  grande  partie  brouille  par  la  superpo¬ 
sition  de  la  raie  d’excitation  qui  provoque  un  large  halo.  Mais  si  on 
excite  la  fluorescence  par  l’une  des  raies  plus  courtes  du  mercure,  les 
spectres  sont  tres  bien  delimits  et  les  mesures  en  longueurs  d’onde 
trfes  possibles. 

Voici  les  r6sultats  obtenus  pour  les  quatre  alcaloides  : 

1.  —  Cinchonine. 


1.  Excitation  :  3.130  U.  A. 

Debut . 4.300 

Maximum  secondaire . 3. 180 

Maximum . 3.610 

Maximum  secondaire . 3.640 

Fin . 3.400 

II.  Excitation  :  2.967  U.  A. 

Debut . 4.200 

Maximum  secondaire . 3.790 

Maximum . 3.620 

Maximum  secondaire . 3.540 

Fin . 3.330 

III  Excitation  :  2.652  U.  A. 

DO  but .  1.070 

Maximum . ’ . 3.640 

Maximum  secondaire . 3.360 

Fin . 3.400 

IV.  Excitation  :  2.336  U.  A. 

Debut . 4.000 

Maximum  secondaire . 3.803 

Maximum . 3.640 

Fin . 3.410 

Les  courbes  correspondantes  sont  reproduites  sur  la  figure  5. 

II.  —  Cinchnnidine  : 


I.  Excitation  :  3.130  U.  A. 

DObut . 4.180 

Maximum  secondaire . 3.800 

Maximum  .  . . 3.630 

Maximum  secondaire . 3.300 

Fin . 3.350 


Fig.  5. 

III.  Excitation  :  2.652  U.  A. 

Debut .  i-<no 

Maximum  secondaire . 3.150 

Maximum . 3.630 

Maximum  secondaiie . 3.530 

Fin . 3.380 

IV.  Excitation  :  2.536  U.  A. 

Debut . 4.000 

Maximum . • . 3.620 

Maximum  secondaire . 3.300 

Fin . 3.120 


Voir  les  courbes  correspondantes  figure  6. 
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III.  Excitation  :  2.652  1).  A. 


D6but . . . 4.240 

Maximum . 3  650 

Fin . 3.300 

IV.  Excitation  :  2.536  U.  A. 

D0but . 4.150 

Maximum . 3.650 

Fin . 3.400 


Sur  la  figure  9  sont  groupies  les  courbes  correspondanles. 

En  comparant  tous  ces  resultats  entre  eux,  on  constate  que  les 
spectres  de  fluorescence  de  la  quinine  et  de  la  quinidine  sont  plus 
etales  que  ceux  des  deux  autres  alcaloides.  Dans  le  cas  de  l’excitation 
par  les  raies  3.130  et  2.336  U.  A.,  les  spectres  de  la  quinine  s’etalent 
respectivement  sur  1.330  U.  A.  et  880  U.  A.,  et  ceux  de  la  quinidine  sur 
1.310  U.  A.  et  730  U.  A.  Pour  la  cinchonine,  les  etalements  sont  de  900 
et  590  U.  A. ;  ils  deviennent  830  et  380  U.  A.  pour  la  cinchonidine. 

L’alcaloide  principal  de  chaque  groupe  a  une  fluorescence  plus 
intense  que  celle  de  l’isomere  correspondent.  Si  la  longueur  d’onde  de 
la  radiation  excitatrice  diminue,  les  spectres  se  raccourcissent  du  c6td 
des  grandes  longueurs  d’onde,  sans  se  modifier  beaucoup  vers  les 
petites  longueurs  d'onde ;  les  comparaisons  sont  faites,  evidemment, 
pour  des  Energies  excitatrices  semblables. 

La  quinine  et  la  quinidine  ont  des  spectres  de  fluorescence  qui  se 
diffdrencient  davantage  entre  eux  que  ceux  de  la  cinchonine  et  de  la 
cinchonidine.  Avec  l’excitation  par  les  courtes  longueurs  d'onde,  ces 
derniers  corps  donnent  des  spectres  tres  voisins,  tandis  que  les  spectres  du 
couple  quinine-quinidine  sont  encore  d6cal6s  l’un  par  rapport  a  l’autre. 

On  peut  faire  des  remarques  analogues  au  sujet  des  positions  des 
maxima  qui,  pour  la  cinchonine  et  la  cinchonidine,  sont  tres  voisins 
dans  tous  les  spectres. 

J’ai  compar6,  pour  la  radiation  excitatrice  3.130,  les  fluorescences  de 
la  quinine  k  celles  de  son  sulfate  et  de  son  chlorhydrate  cristallises. 
Void  les  dififerents  spectres  obtenus  : 

Sulfate  de  quinine  : 

Debut . 

Maximum  secondaire 

Maximum . 

Maximum  secondaire 
Fin . 

Chlorhydrate  de  quinine  : 

D6but .  5.000  U.  A. 

Maximum . 3.800 

Maximum . 3.650 

Fin . 3.400 


3.780 

3.620 


SUR  LA  FLUORESCENCE  DES  ALCALOIDES 


Ces  sels  de  quinine  ont  des  spectres  difiCrenls  de  celui  de  l’alcaloi'de- 
base;  la  partie  la  plus  intense,  correspondant  au  maximum  du  spectre 
de  la  quinine,  est  deplacCe  d’une  quarantaine  d’angstroms  du  cote 
du  violet. 


On  a  propose  des  methodes  d’analyse  au  moyen  de  la  fluorescence, 
dans  lesquelles  l’alcaloi'de  ou  son  sel  sont  fixCs  sur  un  papier  filtre  par 
evaporation  de  la  solution.  J’ai  photographic  les  spectres  de  fluores- 


Fio.  10. 


ccnce  d’une  solution  de  sulfate  de  quinine  ainsi  fixCe,  et  j’ai  constate 
qu’ils  sont  tres  differents  des  spectres  fournis  par  le  corps  cristallise  : 
les  courbes  des  figures  10  et  11  montrent  nettement  cette  difference. 
J’ai  observe  que  les  courbes  different  encore  suivant  la  nature  du  papier 
employe,  ce  qui  montre  que  cette  methode  d'observation  n’est  pas 
assez  sure  pour  pouvoir  etre  appliquee  facilement  a  l’analyse. 

IV.  —  Alcaloides  de  l’opium. 

J’avais  entrepris  l’Ctude  des  principaux  alcaloides  extraits  de  l’opium, 
mais  je  n’ai  pu  me  procurer  d’echantillons  tres  purs  que  pour  la  mor¬ 
phine  et  la  codeine.  Des  mesures  d’absorption  faites  sur  des  echan- 
Bull.  Sc.  Phaw*s  ( Fcvricr  1930).  J 
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tillons  de  narceine,  de  narcotine  et  de  papaverine  ne  m’ont  pas  donne 
satisfaction;  aussi  ne  liendrai-je  pas  compte  ici  des  resultats  obtenus  sur 
la  fluorescence  de  ces  corps. 

TrOis  6ehantillons  de  morphine  prepares  a  partir  d’une  morphine 
deja  tres  pure  ont  ete  studies.  Ils  pr^sentent,  pour  les  radiations 


visibles  5.780  et  5.460  du  mercure,  les  pouvoirs  rotatoires  suivanls  : 
Morphine  A 
Morphine  B 
Morphine  C 

Ces  constantes  ont  ete  mesurees  sur  une  solution  ayant  a  22"  la 
composition  suivante  : 


Base . 0  gr.  5 

HC1.N . 4  gr.  06 

Eau . 'i-  s.  pour  50  cm3 


-  123°4 

-  d42°8 

-  121°8 


les  echantillons  A,  B,  C,  j’ai  eludie  les  faibles  fluorescences 
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provoquees  par  les  raies  du  mercure  3.130  et  2.967.  Les  essais  de 
spectrographie  faits  avec  d’autres  raies  excitatrices  n’ont  rien  donne  de 
-concluant,  car  l’intensit6  de  fluorescence  de  la  morphine  devient,  dans 
ce  cas,  beaucoup  trop  petite. 

Voici  les  resultats  : 

I.  Excitation  :  3.130  U.  A. 

Morphine  A  : 

Ddbut  du  spectre . 4.370 

Maximum . 3.970 

Fin  du  spectre . 3.470 

Morphine  B  : 

Ddbut  du  spectre . 4.750 

Maximum . 3.920 

Fin  du  spectre . 3.300 

Morphine  C  : 

DAbut  du  spectre . 4.593 

Maximum . 3.940 

Fin  du  spectre . 3.520 

II.  Excitation  :  2.967  U.  A. 

Morphine  A  : 

Debut  du  spectre  . . .  .  .  3.945 

Maximum . . 3.465 

Fin  du  spectre . 3.095 

Morphine  B  : 

Ddbut  du  spectre . . 4.005 

Maximum . 3.420 

Fin  du  spectre . . . 3.100 

Morphine  C  : 

DAbut  du  spectre . 3.900 

Maximum . 3.440 

Fin  du  spectre . . . 3.215 

La  codeine  a  une  fluorescence  extrSmement  plus  intense  que  celle  de 
!a  morphine.  Voici  les  caract^ristiques  de  ses  spectres  : 

I.  Excitation  :  3.650  U.  A. 

Fluorescence  intense.  Spectrogramme  brouilld. 

Ddbut  du  spectre  vers  4.300. 

II.  Excitation  :  3  130  U.  A. 


Debut  de  la  fluorescence 
Maximum  d’iutensitfi.  . 
Fin  du  spectre . 


4.200 

3.405 

3.150 
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aV.  Excitation  :  2.967  U.  A. 


Debut  du  spectre . .  .  4.195 

Maximum . 3.400 

Fin  du  spectre . 3.135 

V.  Excitation  :  2.536  %  A. 

Ddbut  du  spectre . 4.175 

Maximum . 3.400 

Fin  du  spectre . 3.060 

VI.  Excitation  :  2.400  U.  A. 

Debut  du  spectre .  I  - 043 

Maximum . 3.365 

Fin  du  spectre . ,.  , . 3.055 


Si  on  compare  les  spectres  obtenus  pour  1’excitation  par  les  radiations 
3.130  et  2.967  U.  A.  sur  la  morphine  et  la  codeine,  on  constate  que  l@s 
spectres  de  la  codeine  sont  deplacSs  par  rapport  a  ceux  de  la  morphine ' 
respectivement  de  300  et  de  200  U.  A.  environ  du  cote  des  petites  lon¬ 
gueurs  d’onde  (fig.  12). 

L’etherification  de  la  fonction  phenol  deplace  le  spectre  d’absorption 
et  le  spectre  de  fluorescence  dans  le  m6me  sens,  en  produisant  un 
renforcement  considerable  de  la  fluorescence. 

V.  —  Les  ALCALOIDES  des  Renonculacees. 

L’hydrastine,  6clairee  par  la  radiation  3.630  du  mercure,  emet  une 
lumiere  de  fluorescence  intense,  de  couleur  verd&tre.  Les  mesures  de 
Fabre  avaient  permis  de  fixer  h  5.300  U.  A.  la  position  de  la  radiation 
de  fluorescence  visible  la  plus  intense.  Je  n’ai  pas  reussi  a  photo- 
graphier  la  partie  vert-jaune  du  spectre  de  l’hydrastine,  meme  en 
employant  des  plaques  orthochromatiques  :  les  temps  de  pose  deve- 
naient  exag6res. 

Les  caracteristiques  des  spectrogrammes  de  fluorescence  de  l’hydras¬ 
tine  sont  les  suivantes  : 

I.  Excitation  :  3.650  U.  A. 


Debut  du  spectre . 4.950 

Maximum . 4.580 

Fin  du  spectre  vers . 4.000 

11.  Excitation  :  3.130  U.  A. 

Ddbut  du  spectre . 4.935 

Maximum . 4.570 

Minimum . 3.805 

Maximum . 3.580 

Fin  du  spectre . . 3 . 335 
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III.  Excitation  :  2.967  U. 
Dfibut  du  spectre. 


Fin  du  spectre. 
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IV.  Excitation  :  2.652  U.  A. 


Debut  du  spectre . 4  855 

Maximum . 4.210 

Minimum . 5.805 

Maximum . 3.565 

Fin  du  spectre . 3.340 


V.  Excitation  :  2.536  L'.  A. 

Ddbut  du  spectre . 4.190 

Maximum . 4.285 

Minimum . 3.840 

Maximum . 3.555 

Fin  du  spectre . 3.390 


VI.  Excitation  :  2.400  U.  A. 

Plaque  pas  impressionnee. 

Les  courbes  correspondantes  sont  sur  la  figure  13. 

Le  chlorhydrate  d’hydrastinine  presente  les  spectres  de  fluorescence 
suivants  : 

1.  Excitation  :  3.650  U.  A. 


Ddbut  vers.  , . 4-97» 

Maximum  autour  de . 4.450 

II.  Excitation  :  3.130  U.  A. 

Debut . 3-003 

Large  maximum . 4.415 

Fin . 4  083 

III.  Excitation  :  2.961  U.  A.  . 

Debut . 4973 

Maximum . . 

Fin . 4-0" 


IV.  Excitation  :  2.652  U.  A. 


Debut  .  . 
Maximum 
Fin  .'  .  . 


4.980 

4.460 

4.115 


V.  Excitation  :  2.536  U.  A. 


4.835 

4.455 


Debut  .  . 
Maximum 
Fin  .  .  . 
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La  methode  de  prevention  chimique 
dans  la  lutte  contre  les  trypanosomiases  ('). 

Du  point  de  vue  th^rapeuiique,  le  seul  qui  nous  int6resse  ici,  la  lutte 
contre  les  maladies  resultant  de  l'inoculation  par  les  mouches  du  genre 
Glossina  (’),  a  l'homme  ou  aux  grands  animaux  domestiques,  de  trypa¬ 
nosomes  virulents,  s’est  jusqu’ici  presque  uniquement  cantonnee  & 
l’emploi  de  la  melhode  curative. 

Celle-ci  compte,  parmi  les  principaux  elements  de  son  efficacite,  les 
composes  arsenicaux  dont  l’action  trypanocide  est  actuellement  bien 
demontree.  Sans  entrer  dans  le  detail  de  la  therapeutique  arsenicale 
des  trypanosomiases  il  nous  parait  neanmoins  interessant  de  rap- 
peler  parmi  les  composes  arsenicaux  actifs  :  le  Irypoxyl  (anilarsinate 
de  soude),  la  tryparsamide  (sel  sodique  de  l’acide-N-phenyl-glycine- 
amide-p-arsinique)  auxquels  nous  joindrons  le  sel  de  sodium  de 
l’acide  ortho-oxy-para-acetyl-amino-ph6nyl-arsinique,  proche  voisin 
de  la  tryparsamide,  actuellement  en  experimentation  sous  le  nom  de 
«  270  Fouhneau  ». 

Che?,  l’homme,  ces  composes  ont  une  action  curative  manifeste  a  la 
premiere  periode  de  la  maladie  et  au  moins,  pour  les  deux  derniers, 
egalement  a  la  seconde  periode. 

Mise  k  part  une  modification  de  la  methode  curative  par  le  trypoxyl, 
melhode  qui  consiste  h  pratiquer  pendant  deux  semaines  consficutives 
une  injection  d’anilarsinate  de  sodium  k  raison  de  1  centigr.  1/2  i 
2  centigr.  par  kilogramme  et  k  rep£ter  ces  injections  tous  les  six  mois 
fmhlhode  d’OuziLt.EAU  et  Lkfuou,  Ann.  Inst.  Pasteur ,  1923)  ou  mieux 
encore  h  pratiquer  non  plus  deux  injections,  mais  six  injections  mas- 
sives  comme  ci-dessus,  mais  donnees  en  serie  a  dix  jours  d’intervalle 
rune  de  l’autre  (methode  Schwetz,  Blanciiabd  et  Laigret,  Bull.  Soe. 
de  Pathol,  exoti'/ue,  1924),  on  peut  difficilement  pretendre  avoir,  jusqu’h 
ces  dernieres  annPes,  applique  contre  les  trypanosomiases  humaines 
et  animales,  une  technique  de  prophylaxie  chimique,  a  proprement 
parler. 

Qu’entendons-nous  par  prophylaxie  chimique  ?  Sous  cette  designation 
il  taut  entendre,  croyons-nous,  l’emploi  d’une  melhode  qui,  introdui- 
sant  dans  l’orgauisme  sain  une  quantity  relativement  faible  d’un  pro- 
duit  chimique  delini,  provoque  chez  cet  organisme  un  dtat  r£fraclaire 
tel,  que  cet  organisme  soit  h  l’abri,  pendant  de  longs  mois,  contre  une 
affection  determinee.  Autrement  dit,  it  faut  exiger  de  la  prophylaxie 

1.  Communication  I'aite  au  Congres  de  1' Association  li-anqai se  pour  1’avancement 
des  Sciences,  le  Havre,  juillet  1929. 

2.  Ou  par  des  moustiques  :  Apidemies  de  cases. 
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chimique  les  caracteristiques  qui  sont  celles  de  Fimmunisation  biolo- 
gique,  par  Femploi  de  vaccins.  Ces  caracteristiques  sont  :  injection  de 
tres  petites  quantiles  de  produit  actif,  reactions  organiques  n6gligeables, 
immunisation  certaine  en  milieu  epidemique  ou  endemique,  longue 
dur6e  de  Fimmunisation. 

Or,  la  methode  au  trypoxyl,  quelle  que  soil  son  importance  pratique 
et  les  bons  resultats  que  parait  comporter  son  application  (L.  Boye, 
Soc.  Path,  exot.,  12  janvier  1927),  ne  peut  pas  etre  taxee  de  methode 
d’immunisation  chimique.  Kile  revient  a  la  saturation  de  l’organisme 
par  un  compost  arsenical.  L’action  preventive  de  ce  dernier  se  resout, 
en  derniere  analyse,  a  son  elimination  retardee  ou  acceler^e.  J’ajoute 
que,  chez  les  animaux  de  laboratoire,  ni  le  trypoxyl,  ni  la  tryparsamide, 
ni  le  270  Fourneau,  meme  k  doses  pretoxiques,  ne  determinent  la  plus 
petite  prevention  contre  une  infection  faite  quarante-huit  heures  apres 
l’injection  du  compose  arsenical. 

A  Fancienne  conception  de  la  prophylaxie  chimique  se  rattache  la 
quinisation  preventive.  Chacun  sait  qu’elle  oblige  a  l’absorption 
reguliere  de  fortes  doses  de  quinine.  On  peut  aussi  placer,  a  cote 
de  la  prevention  quinique,  la  prevention  stovarsolique  contre  la 
syphilis  ou  le  pian.  Prevention  quinique  contre  la  malaria,  preven¬ 
tion  stovarsolique  contre  la  syphilis,  demandent  pour  etre  efficientes 
l'absorption  reguliere  du  compose  chimique.  Or,  l’absorption  de  ces 
produits  ne  peut  pas  se  continuer  longtemps,  sans  dommage  pour 
l’individu.  Cette  prophylaxie  chimique-la  est  une  prophylaxie  it  la 
journee,  ou,  tout  au  plus,  it  la  petite  semaine.  Elle  ne  saurait  rentrer 
dans  le  cadre  de  Fimmunisation  vraie,  telle  que  le  bacteriologiste  con^oit 
celle-ci. 

Ces  faits  etant  rappeles,  il  ne  parait  done  pas  exagere  de  dire  que  la 
voie  de  Fimmunisation  chimique  contre  les  maladies  a  virus  bien 
d68nis  a  ete  en  somme  ouverte  seulement  en  1910.  On  note  a  ce  moment 
l’apparition,  dans  la  therapeutique  des  maladies  &  trypanosomes,  d’un 
produit  chimique  de  formule  secrete,  prepare  pour  la  premiere  fois  par 


SO*Na  NH  —  CO/  \CH3  (U). 


\/NH  —  CO— NH\/ 


0  — NH.  S03Na 


les  chimistes  de  la  firme  Bayer  et  dont  Ernest  Fourneau  et  ses  collabo- 
rateurs,  M.  et  Mmr  Trefouel  en  particulier,  eurent  le  grand  merite  de 
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divulguer  la  formule  k  la  suite  d’ analyses  chimiques  et  de  recherches 
experimentales  tres  dedicates.  Le  produit  dont  il  s’agit  n’est  autre  que 
l'uree  du  meta-aminobenzoyl-para-methyl-meta-aminobenzoyl-amino- 
naphlalene-trisulfonate  de  sodium  4-6-8  (voir  la  formule  ci-contre). 

Ce  corps  ne  contient  pas  d’arsenic,  pas  de  mercure,  pas  d’antimoine, 
en  un  mot,  il  est  libre  de  tout  element  mineral.  Dej&  Maurice  Nicolle 
et  Mesnil,  au  cours  de  leurs  recherches  de  th^rapeutique  trypanocide  au 
moyen  de  couleurs  de  benzidine,  avaient  demontre  l’importance  de  la 
fonction  uree,  a  Fexclusion  de  tout  Element  mineral.  La  notion  de 
l’inutilite  d’un  Element  mineral,  dans  cet  ordre  d'idees,  remonte  d’ail- 
leurs  aux  recherches  d'EuRLiCH  et  Shiga  sur  le  trypano  rouge,  matiere 
colorante  peu  eloignee  du  203-309  acluel. 

De  toutes  les  substances,  min6rales  ou  non  minerales  employees 
comme  trypanocides,  le  Bayer  205  (germanine),  ou  309  Fourneau 
(moranyl),  se  caracterise  par  son  ties  grand  coefficient  d’activite  trypa¬ 
nocide  experimentale.  On  designe  sous  cette  periphrase  le  rapport  de 
la  dose  minima  curative  a  la  dose  maxima  toleree.  Pour  le  309  Fourneau, 

C 

nos  recherches  ont  montre  que  ce  coefficient  ^  etait  de  1/275.  Compa- 
rons  cet  indice  h  celui  des  composes  arsenicaux  que  nous  avons  signale 
plus  haul.  Nous  serons  frappes  par  la  grande  difference  qui  existe  entre 

g 

les  indices  ^  de  ces  arsenicaux  et  celui  du  205-309 

A  titre  d’exemple,  voici,  pour  une  observation  de  trente  jours,  les 
indices  d’activite  trypanocide  du  trypoxyl,  de  la  tryparsamide  et  du  270 
Fourneau,  etudi^e  sur  le  Trypanosoma  Brucei.  Ces  resultats  decoulent 
de  recherches  methodiquesexecutees  parma  collabora trice,  MlleENGLER, 

1  1 

sous  ma  direction  :  trypoxyl  :  tryparsamide  :  g  •  270  Fourneau  : 

(ou  orsanine)  :  ~ 

Ces  rapports  sont  etablis  par  des  experiences  sur  la  souris.  Le  205- 
309  laisse  done  loin  derrierdui,  au  point  de  vue  experimental,  les  meil- 
leurs  arsenicaux  actuellement  connus  et  employes  dans  la  therapeutique 
de  la  maladie  du  sommeil. 

La  pratique  des  medecins  coloniaux  a  confirme  les  recherches  de  - 
laboratoire.  La  sterilisation  du  sang  peripherique  des  malades  atteints 
de  maladie  du  sommeil  (7.  gambiense,  T.  rbodesiense)  est  effectuee 
regulierement  par  doses  appropriees  et  relativement  petites  de  205-309. 
C’est  ainsi  que  MM.  Van  den  Branden  et  Van  Hoof  {Ann,  Soc.  beige  de 
Med.  Irup.,  n°  24,  1924,  p.  205)  ont  constate  des  1924,  chez  l’homme, 
que  le  205  est  doue  d’action  trypanocide  tres  energique. 

1.  L.  Lacnov.  Journal  de  Plwnnacir  et  de  Chimin,  n"  12,  16  juin  1929,  p.  586. 


L.  LAUSOY 


Malheureusement,  Taction  du  Bayer  205  n’est  pas  visible  4  la  seconde 
periode.  G’est  14,  semble-t-il,  une  inferiorite  manifeste  de  ce  compose, 
en  regard  des  composes  arsenicaux. 

D’aulre  part,  du  point  de  vue  de  la  trypanosomiase  chronique,  les 
etudes  de  MM.  L.  Stkada  et  J.  Lopez  ne  sont  pas  parti  culi6rement  favo- 
rables  4  1’emploi  du  203.  11  en  est  egalement  de  meme  des  observations 
de  MM.  Jamot  et  Tan  on  qui  signalent  qu'a  dose  curative  le  205  provo- 
que  des  nephrites.  Ainsi  done  il  ne  semble  pas  que  le  Bayer  205  apporte, 
maigre  les  resultats  experimentaux  si  nettement  en  sa  faveur,  un  Ele¬ 
ment  nouveau  particulierement  favorable  a  la  therapeutique  curative 
de  la  trypanosomiase  humaine. 

L’apport  du  203  4  la  therapeutique  n  en  constitue  pas  moins  une  veri¬ 
table  nouveautd  par  le  fait  suivant.  II  resulte  des  observations  de 
MM.  Mayer  et  Zeiss  que  les  animaux  qui  ont  recu  une  quantile  de  205 
en  proportion  convenable  sont  longtemps  refractaires  4  l’infection 
experimentale  par  des  trypanosomes,  pour  lesquels  ils  sont  particulie¬ 
rement  sensibles.  L’etat  refractaire  peut  durer  plusieurs  mois.  Par  ce 
caractere,  Taction  preventive  du  205-309  se  rapproche  done  des  ph6no- 
menes  d’immunisation  biologique.  Les  recherches  de  laborntoire  rela¬ 
tives  4  Taction  preventive  du  205-309  etaient  des  1925  Iransportees  sur 
le  plan  humain  par  M.  Van  den  Branden.  Ce  dernier  fit  au  Congo  Beige, 
4  la  chetTerie  de  Binza,  des  experiences  d’injections  de  Layer  205,  dans 
un  but  prophvlactique,  aux  indigenes  de  cette  region.  11  les  etendait, 
en  1926,  aux  agglomerations  de  Mikunga  et  Masina.  Dans  les  trois  cas, 
les  resultats  furent  tres  favorahles.  Les  individus  inject&s  restent  pour 
le  moins  six  mois  en  etat  refractaire.  Van  den  Branden  conseille  de  ne 
repeter  des  injections  que  tous  les  dix-neuf  mois. 

Dans  les  colonies  francaises,  en  septembre  1925,  MM.  Laioret,  puis 
M.  Bossert,  Mme  de  Trevise  et  M.  Dyleee  firent  une  experience  de 
prophylaxie  avec  le  309  dans  la  region  de  Bambari  (Oubangui-Chari). 
A  la  suite  de  cette  experience,  on  observa  que  sept  mois  apres  aucun 
des  267  individus  inject6s  enlre  0  gr.  02  et  0  gr.  04  p  <r  kilogramme  par 
voie  veineuse,  qui  purent  etre  examines,  n'avait  contracts  la  maladie  du 
sommeil.  Sur  313  lemoins  examines  4  la  meme  epoque,  8  etaient  trvpa- 
noses.  En  1927,  M.  Bossert  ecrivait  {Bull.  Soc.  Path,  e.vot.,  8  juin  1927, 
p.  460)  que  «  le  309  Fourneau  possede  des  proprietes  tr£s  reellns  d'im- 
munisation  vis  4- vis  de  la  trypanosomiase  humaine,  que  la  dur4e  de 
cette  imtnunisaiion  est  assez  longue  pour  justifier  Cemploi  de  ce  pro- 
duit  qui,  dans  certaines  regions,  donnera  certainemeni  d’exctdlents 
resultats  ». 

L’experience  de  M.  Bossert  et  de  Mme  de  Trevise  tut  dmpletee  et 
confirmee  par  l'lnstitut  Pasteur  de  Brazzaville  dans  la  region  du  Congo 
en  1923.  11  resulte  que  Timmunite  procuree  par  une  dose  de  Ogr.  04 
par  kilogramme  semblerait  durer  de  quatorze  4  dix-huit  mois.  La  dose 
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de  Ogr.  02  serait  efficace  pendant  au  moins  neuf  mois.  En  1928, 
M.  Ledentu  (Ann.  Med.  et  Pharm.  colon.,  n°  2,  192 S)  n’h6site  pas  k  ecrire 
que  «  grace  au  309  on  voit  poindre  le  moment  ou  les  contaminations 
nouvelles  se  reduiront  h  un  nombre  infime  ». 

Les  experiences  humaines  semblent  done  dejl  prouver,  ainsi  que  je  le 
disais  ci-dessus,  que  l’ere  de  l’immunisation  chimique  est  ouverte  par 
le  205-309.  Encore  que  les  experiences  humaines  aient  ete  pr6cedees 
d’experiences  sur  les  animaux,  il  est  peut-elre  permis  de  croire  que  les 
eludes  cliniques  ont  et6  un  peu  pr6cipit6es.  L'importance  du  probleme 
it  resoudre  justifiait  celte  impatience.  Toutefois,  certains  echecs  ressor- 
tent  peut-6tre  de  cette  precipitation.  On  congoit  combien  il  est  impor¬ 
tant  que,  dans  un  probleme  de  cette  nature,  la  duree  de  protection 
inherente  aux  doses  difterenles  soil  bien  fix6e.  C’est  seulement  sur  des 
recherches  experimentales  soigneusement  poursuivies  que  la  methode 
clinique  de  protection  trouvera  les  bases  necessaires  h  son  elaboration. 
La  determination  direcle  sur  l’homme,  des  donnees  primordiaies,  est 
pour  ainsi  dire  impossible,  en  raison  des  difficultes  inherentes  k  ce 
genre  de  recherches.  sur  des  individus  difficiles  a  reunir  et  surtout  a 
suivre. 

Desireux  de  fixer  le  rapport  entre  la  dose  injectee  et  la  duree  d’im- 
munisation  procure  par  le  309,  nous  avons  etabli  sur  la  souris  un 
certain  nombre  d’experiences  portant  sur  trois  virus  transmissibles  aux 
animaux  de  laboratoire  :  Trypanosoma  Brucci,  7.  F.vansi ,  T.  equiper- 
dum.  De  la  souris,  nous  sommes  ensuite  passe  au  chat,  animal  sensible 
aux  trypanosomes,  et  prdsentant  a  l’inverse  de  la  maladie  aigue,  tou- 
jours  observee  chez  la  souris,  une  maladie  de  longue  dur6e,  pouvanl  en 
certains  cas  (7’.  Evansi )  revetir  une  allure  de  chronicite. 

Avec  nos  collaborateurs  M.  Pierre  Nicolle  et  Mik'  M.  Prieur,  nous 
avons  communique  dernierementnosresultats  les  plus  importants  (C.  R. 
Soc.  de  Biol.,  1929,  n“  22,  p.  650).  Nous  ne  ferons  ici  que  les  resumer  : 

Recherches  sur  la  souris  (voir  tableau  ci-apres,  p.  114). 

Recherches  sur  le  dial  : 

Exp.  I  (19  octobre  1928).  —  Alforte,  1.225  gr.,  recoit  0  gr.  0025  par  kilo¬ 
gramme.  Eprouvfie  le  30  octobre,  sensible  a  Tr.  Brucei;  maladie  desoixante 
jours,  guerison  spontan^e. 

Ce  chat  pfese,  le  12  juillet  1929,  2.500  gr.  Il  a  prdsentg  au  mois  de  mai  der¬ 
nier  la  maladie  du  jeune  age.  Aucune  rechute  de  trypanosomiase  depuis  sa 
guerison  apparente. 

Exp.  II  (2  octobre  1928':.  —  I’oussifere,  1.250  gr.,  recoit  0  gr.  005  par  kilo¬ 
gramme  ;  deux  epreuves  negatives  le  dixieme  et  le  vingt-cinquieme  jour  aprfes 
J’injection  de  309  ;  f  preuve  positive  le  29  novembre  ;  guerison  spontan^e. 
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Reinfec.te  de  Tr.  Brucei,  deux  cent  trenle-quatre  jours  aprfes  !e  dgbut  de 
1’experience,  ce  chat  prend  l’infection.  II  conserve  les  trypanosomes  depuis 
eette  6poque.  Aujourd’hui  12  juillet,  il  pese  3.260  gr. 


Exp.  Ill  (23  aout  1928).  —  Virginie,  1.700 gr.,  regoitOgr.  01  p  ir kilogramme; 
infection  negative  les  neuvieme,  vingt-quatrieme,  quarante-deuxifeme  et  cin- 
quante  et  unieme  jours  apres  le  309;  epreuve  positive  le  27  oct<>bre ;  longue 
maladie  d’une  duree  de  cent  un  jours;  elle  se  terminepar  la  mo  '.apr^sl’appa- 
rition  de  troubles  nerveux  caracteristiques,  tels  que  :  douleurs  articulaires,  puis 
hfSmiparaplegie  posterieure  avec  appui  sur  la  face  dorsale  du  pi-d.  Ce  signal 
(signe  du  sabot  chez  les  Equid^s),  ne  s’observe  pas  dans  l’infeetinn  de  duree 
Bormale,  non  traitee. 

Exp.  IV  (2  aout  1928).  —  Desdemone,  790  gr.,  recoit  0  gr.013  par  kilo¬ 
gramme;  six  infections  negatives  les  deuxieme,  neuvieme,  s-izieme,  tren- 
tifeme,  quarante-cinquieme  et  soixante-lroisieme  jours  apr<  s  le  309;  1’ani- 
mal  meurt  d’une  gastro-enterite  aigue  intercurrente  le  S"ixiue-cinquieme 
jour  apres  le  309;  pas  de  trypanosomes  dans  ses  humeurs  ;  sang,  liquide 
pSricardique,  liquide  cephalo-rachidien  ;  la  pulpe  de  la  rate  u’mfecte  pas  les 
souris. 

Exp.  V  (8  fevrier  1929).  —  Domina,  1.730  gr.,  recoit  0  gr.  015  par  kilo¬ 
gramme;  trois  infections  massives  les  vingt  et  unieme,  qnaiante-septi^me 
et  quatre-vingt-deuxieme  jours  ;  Epreuve  positive  le  3  juin.  On  a  trouve  un 
seul  jour  des  trypanosomes,  pnis  ils  ont  disparu.  Le  sang  du  coat  n’a  jamais 
616  infectant  pour  la  souris.  A  la  date  de  ce  jour,  19  juin  19^9,  les  trypano¬ 
somes  ne  sont  pas  reparus. 

Exp.  VI  (8  fevrier  1929).  —  Yseult,  2.125  gr.,  recoit  0  gr.  015  par  kilogramme  ; 
infection  negative  les  trente-neuvifeme,  soixante-neuvieme  el  c-nt  quatrieme 
jours  apres  l’infection.  Infection  positive  le  cent  trente-quati  ifcme  jour,  les 
trypanosomes  apparaissent  cinq  jours  apres  (’infection,  l’animal  fait  une 
maladie  chronique.  II  pese  ce  jour,  12  juillet  1929,  2.500  gr. 
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Exp.  VII  (31  juillet  1928).  —  Iago,  1.02b  gr.,  re^oit  0  gr.  2b  par  kilogramme; 
a  recu  depuis  le  7  novembre  six  infections  negatives;  le  7  mai  1929,  epreuve 
positive,  trypanosomes  pendant  trois  jours,  puis  disparition. 


Ces  experiences  prennent  toute  leur  valeur  si  nous  ajoutons  que  le 
nagana  experimental  du  chat  a  jusqu’ici  toujours  ete  rnortel  dans  nos 
experiences  de  controle.  Ainsi,  sept  temoins  sont  morts  dans  les  laps  de 
temps  suivants  ;  Dalila,  830  gr.,  soixante-deux  jours;  Fumee,  1.450  gr., 
vingt-sept jours ;  Miette,  1.330 gr.,  vingt-neuf  jours ;  Siegfried,  1.700  gr., 
quarante  jours;  Moune,  2.050  gr.,  trente-$ix  jours;  Pyrrhus,  1.550  gr.. 
soixante-six  jours;  Tristan,  1.700  gr.,  quarante-six  jours. 

De  ces  experiences  on  peut  conclure  que  la  dose  toxique  du  309  etant, 
chez  le  chat,  par  la  voie  sous-cutanee,  voisine  de  1  gramme  par  kilo¬ 
gramme,  ilsuffit  de  1/100  de  c.ette  dose  pour  rendre  l’animal  refractaire 
hl’infection  de  Tr.  Brucei  pendant  pres  de  deux  mois. 

Avec  la  dose  de  0  gr.  015  l’etat  refractaire  est  de  quatre-vingts  jours 
environ.  Chose  extreinement.  importante,  ainsi  qu'il  ressort  des  prolo- 
coles  experimentaux  ci-dessus,  certains  animaux  n’etant  plus  en  etat 
refractaire,  puisque  l’injection  de  virus  peut  les  infecter,  conservent 
neanmoins  une  resistance  toute  particuliere  au  virus.  Cette  resistance  se 
traduit  par  une  guerison  spontanee,  apres  une  maladie  de  plus  ou  moins 
longue  durte.  Jusqu’h  ce  jour,  si  nous  avons  pu  voir  du  nagana  a  evo¬ 
lution  lente  :  quatre-vingt-dix  jours  chez  le  chat,  nous  n’avons  pas 
encore  vu  de  guerison  spontanee  chez  un  animal  non  traite. 

Van  den  Branden  a  note,  chez  l’homme,  des  faits  analogues  [Aim,  Soc. 
beige  de  Med.  trop.,  1926,  p.  227).  Cet  eminent  sp6cialiste  de  la  trypa- 
nosomiase  humaine  a  vu  que  les  trypanosomes  ayantrecu  une  cure  de 
Bayer  205,  laquelle  comporte  l’injection  de  3  gr.  50  de  produit,  peuvent 
dans  des  conditions  ordinaires  d’infection  ne  pas  presenter  de  rechute, 
pendant  plus  de  trois  ans  apres  l’injection  du  medicament.  Par  contre, 
chez  quelques-uns,  des  trypanosomes  apparaissent  de  temps  en  temps 
dans  le  sang,  puis  ils  finissentpar  disparaitre  sans  qu’aucune  therapeu- 
tique  nouvelle  soit  institute.  Van  den  Branden  conclut  de  cela  que  les 
trypanosomes  de  rechule  chez  l’homme  possedent  une  virulence  attenuee. 

Dans  les  fails  experimentaux  que  nous  signalons  aujourd’hui,  l’inter- 
pretation  de  Van  den  Branden  ne  saurait  s’appliquer,  car  il  s’agit  pour 
nous  de  resistance  4  un  virus  neuf  et  non  pas  a  un  virus  de  rechute; 

Nous  avons  d’ailleur-;  pu  voir  dans  des  experiences  de  therapeutique 
curative,  soit  avec  le  205-309,  soit  meme  avec  des  composes  arsenicaux 
(tryparsamide),  des  faits  identiques  a  ceux  que  le  D‘  Van  den  Branden  a 
observes  chez  les  negres  du  Congo. 

Nous  ne  faisons  pas  aujourd’hui  etat  de  ces  derniers  documents  ef 
nous  restons  sur  le  plan  de  la  therapeutique  preventive. 

Dans  notre  note  du  22  juin  1929  a  la  Societe  de  Biologie ,  nous  avons 
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inlerprete  la  disparition  des  trypanosomes  chez  les  animaux  morany- 
lisAs  comme  caractArisant,  selon  toute  vraisemblance,  un  Atat  d’immu- 
nite  ou  de  premunition  qui  s’installe  apres  l’injection  d’un  virus  dans 
un  organisme  ayant  recu  de  1’imprAgnation  chimique,  grAce  a  laquelle  il 
fut  refractaire  pendant  quelque  temps,  des  conditions  particulieres  de 
resistance.  Quelles  sont  ces  conditions?  Nous  ne  pouvons  encore  rien 
dire  de  net  a  ce  sujel.  Le  probleme  est  ouvert. 

Comme  conclusions  de  cet  expose  nous  dirons  : 

1°  Au  point  de  vue  experimental,  le  produit  205  Bayer-309  Fourneau, 
connu  sous  le  nom  de  germaoine  en  Allemagne  et  de  moranyl  en  France, 
ouvre  sans  conlesle  la  voie  a  l’immunisation  chimique  contre  certaines 
infections  expArimentales  a  trypanosomes. 

2”  II  ne  semble  pas  que  Ton  puisse  encore  conclure  sur  le  rnecanisme 
de  cette  immunisation.  Elle  est  en  quelque  sorte  proporlionnelle  A  la 
masse  du  medicament  injecte  au  moins  quand  on  ne  depasse  pas  les 
doses  liminaires  tellesque  nous  les  avons  definies  ( C .  R.  Soc.  (le  Biol. , 
22juin  1929).  L’immunisation  conduite  par  le  309s’applique-t-elle  a  tous 
les  trypanosomes  infectanls  pour  l’homme  ou  les  animaux  domestiques? 
La  question  est  a  l'Atude. 

II  est  vraisemblable  que  certains  trypanosomes  doivent  echapper  A 
Faction  premunisante  du  309,  si  l'on  conclut  du  curatif  au  prAventif.  En 
eftet,  on  suit  que  par  exemple  Tv.  (turn rp lion  qui  infecte  les  Bovides, 
Tv.  Caxalboui  vivux  (Van  den  Branden,  Van  Sacegukm,  Kleine),  Tv. 
Cvuxi  (Mayer  et  Zeiss)  sont  refractaires  A  Faction  curative  du  309. 

3°  Mn  point  de  rue  de  la  medecine  humuine,  Favenir  nous  dira  si 
nous  possedons  avec  le  203  309  un  moyen  prophylaclique  contre  les 
deux  redoutables  virus  de  la  maladie  du  sommeil  :  7r.  gumbiense  et 
Tv.  vhodesiense. 

4°  Du  point  de  vue  vetevinaive,  s’il  se  confirme  quele  309  agit  contre 
tf.  congolcnse  du  gros  betail  et  contre  Iv.  ftransi  des  equides  (P. 
Bergeon),  et  contre  Tv.  equipevduni.  le  309  se  classera  comme  une  acqui¬ 
sition  precieuse  dans  la  therapeutique  veterinaire  curative  et  vraisem- 
blablement  aussi  dans  la  therapeutique  veterinaire  preventive. 

ADDENDUM 

Depuis  noire  premiere  communication  A  la  Sociele  de  Biologie  et 
depuis  notre  expose  A  FAssociation  franijaise  pour  l’avancement  des 
Sciences,  nous  avons  pu  contrnler  les  resultats  de  nos  experiences  rap- 
portes  ci-dessus. 

Void  les  conclusions  de  noire  derniere  note  A  la  Societe  de  Biologie  (*). 

(1  L.  Lal.noy,  P.  Nicollf,  etMlr*  M.  Prif.ur.  Nouveaux  documents  relatifs  a  la  deter- 
minn'ion  des  doses  liminaires,  curatives  et  preventives  du  compose  205  Bayer-309 
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1°  Dans  le  nagana  experimental  du  chat,  on  peut  consid£rer  que  la 
•dose  de  0  gr.  005  a  0  gr.  006  par  kilogramme  de  309,  inject6e  sous  la 
peau,  est  une  dose  curative. 

2°  Du  point  de  vue  de  la  therapeutique  preventive,  les  doses  de 
0  gr.  015  ci  0  gr.  02  par  kilogramme,  injectees  par  la  voie  sous-cutanee, 
permettent  d’obtenir  un  etat  refractaire  de  quatre-vingls  jours  a  pent 
dix  jours. 

Ces  deux  doses  rentrent  done  dans  le  champ  de  la  therapeutique. 

11  est  parfaitement  evident,  d’apr£s  ces  resultats  sur  le  chat,  que  l’etat 
refractaire  contre  l’injeclion  a  Tr.  Brucei  obtenu  chez  cet  animal  avec 
la  dose  de  0  gr.  02  par  kilogramme  (qui  est  une  dose  therapeutique 
employee  chez  l’homme)  est  loin  d’etre  aussi  important  que  certains 
experimentaleurs  Font  observe  chez  l’homme  pour  T.  gamhiense.  A  notre 
point  de  vue,  si  l’on  transporte  du  laboratoire  a  la  clinique  et  du  chat 
A  l’homme  les  resultats  ci-dessus,  l’examen  des  individus  immunises 
contre  les  trypanosomiases  humaines  par  le  309,  avec  la  dose  de  0  gr.  20, 
doit  etre  fait  regulierement  tousles  trois  mois  au  maximum. Ce  n’est  la, 
’evidemment,  qu’une  suggestion.  L’exp6rienee  des  medecins  coloniaux 
l’infirmera  ou  Fapprouvera. 

L.  Launoy, 

Professeur  agregA 

de  la  Faculty  de  Pharmacie  de  Paris. 


REVUE  DE  PHARMACIE  GALENIQUE 


Contribution  &  1’ etude  de  preparations  galeniques 
(extraits-teintures)  obtenues  &  l’aide  de  plantes  stabilises  : 
•dosage  des  principes  actifs. 

Sous  ce  titre  est  paru  en  juin  1927  le  travail  d’un  pharmacien  roumain 
M.  II.  S.  Varcovici(*),  efTectue  au  laboratoire  de  chimie  pharmaceutique 

Fourneau  dans  le  nagana  experimental  de  chat.  C.  R.  Soc.  de  Biol.,  n°22,  1929,  p.  CIO. 
Voir  aussi  dans  la  m6me  stance  notre  communication  sur  :  Nouveaux  documents 
relatits  it  Vaction  des  doses  croissantcs  de  ii09  sur  ie  nagana  experimental  de  la 

1.  II.  S.  Varcovici.  Contributionni  la  studine  catorva  produse  galenice  din 
plante  stabilizate  si  dozagea  principiitor  lor  activi.  These  Doctoral  pharmacie , 
Jassy,  1927. 

Bull.  Sc.  Pharm.  ( Fcvricr  1930).  S 
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de  l’Universite  de  Jassy,  sous  la  direction  de  M.  le  professeur  Al.  Jonesco- 
Martiu. 

L’auteur,  apres  avoir  rappele  les  modifications  qui  se  produisent  dans 
les  plantes  sous  Taction  des  ferments  au  cours  de  la  dessiccation,  fait 
un  rapide  historique  de  la  stabilisation  des  vegetaux  et  des  precedes 
employes  jusqu’alors. 

1.  *11  indique  ensuite  les  agents  stabilisants  qu'il  a  utilises  dans  ses 
experiences  et  qu’il  divise  en  deux  groupes  :  1°  liquides  dont  le  point 
d'ebullition  est  plus  £leve  quela  temperature  ordinaire,  bien  qu’inferieur 
ct  100° :  alcool  surtout,  ether,  chloroforme;  2°  corps  gazeux  ou  liquides 
susceptibles  de  se  volatiliser  &.  basse  temperature,  de  fa?on  &  alterer  le 
moins  possible  le  contenu  cellulaire,  en  particular  les  alcaloides :  ace¬ 
tylene  et  formene;  tetrachlorure  de  carbone  etchlorured’ethylebouillant 
h  76-77°  pour  le  premier,  4  12°5  pour  le  second. 

2.  Dans  des  essais  preliminaires,  il  etudie  Taction  directe  des  quatre 
derniers  stabilisants  sur  certains  ferments,  dans  le  but  de  savoir  s’ils 
sont  suffisamment  efficaces  pour  detruire  ces  derniers  et  par  suite  pour 
permettre  la  stabilisation. 

Les  experiences  de  M.  Varcovici  portent  sur  deux  diastases  hydroly- 
santes  :  l’invertine  ou  sucrase,  et  Temulsine.  Le  principe  est  le  suivant : 
1°  soumetire  une  solution  diastasique  active  a  Taction  d’un  des  stabili¬ 
sants  pend  int  un  temps  tres  court ;  2“  faire  agir,  a  une  temperature 
favorable,  la  solution  diastasique  ainsi  trait^e,  sur  une  substance  d6dou- 
blable  en  donnant  du  glucose  ;  3°  deceler  la  presence  du  glucose  &.  l’aide 
d’un  indicateur  colors  :  transformation  du  picrate  de  soude  en  acide 
picramiqne  ;  si  le  stabilisant  est  efficace  le  ferment  est  d^truit,  le  glucose 
n’apparait  pas,  la  teinte  ne  se  modifie  pas. 

Mode  operatoire :  1°  les  solutions  diastasiques  actives  ont  eL6  pr^parees 
par  le  precede  de  G.  Bertrand  :  la  sucrase  h  l’aide  de  levure  de  biere, 
Temulsine  avec  des  amandes  douces  d^cortiquees ;  2°  un  essai  k  blanc  a 
permis  &  l’auteur  de  s’assurer  que  ni  les  solutions  diastasiques,  ni  les 
solutions  de  saccharose  et  d’arbutine  qu’il  emploiera  dans  la  suite  n’ont 
d’action  sur  l’indicateur  picrique  ;  3°  l’essai  principal  a  consiste  a  faire 
agir: 

a)  La  solution  de  sucrase,  traitee  par  un  des  stabilisants  pendant  cinq  a 
six  minutes,  sur  le  saccharose  et  a  controler  son  action  al’aide  del’indi- 
cateurcol>r6;  b)  la  solution  d’emulsine,  dans  les  memes  conditions,  sur 
l’arbutine.  Deux  temoins,  Tun  avec  la  solution  diastasique  active  seule, 
Tautre  avec  la  meme  solution  inactive  par  la  chaleur  permettaient  de 
comparer  les  r^sultats  dans  chacun  des  deux  groupes. 

Resultats.  —  Comme  la  chaleur,  certains  agents  chimiques  peuvent 
agir  directement  sur  les  solutions  diastasiques  en  paralysanl  plus  ou 
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moins  leur  action.  L’influence  des  stabilisants  n’est  pas  absolument 
identique  surles  deux  ferments,  mais  on  peut  constater  d’aprbs  M.  Var- 
covici  que  l’acdtylene  les  detruit  et  qu’il  parait  avoir  un  rOle  stabilisant 
remarquable. 

Ensuite  le  pharmacien  roumain  etudie  Faction  des  agents  stabilisants 
cites  plus  haut  sur  les  plantes  avec  l’intention  d’obtenir  des  matures 
premieres  stabilises  pour  la  preparation  de  certains  produits  gald- 
niques  :  extraits  et  teintures.  Pour  cela  il  fait  agir  les  quatre  stabilisants 
ci-dessus  sur  2  K0’  de  feuilles  de  belladone  et  de  feuilles  de  jusquiame. 
Son  dispositif  est  tres  simple  et  compreud  un  appareil  gdn6rateur  du 
stabilisant :  ballon,  cornue,  recipient  ad  hoc,  en  communication  avec 
un  recipient  contenant  les  feuilles  &  stabiliser. 

La  stabilisation  s’opere  a  la  temperature  ordinaire  ou  ci  celle  du  bain- 
marie  suivant  la  nature  des  stabilisants  et  pendant  cinqi  dix  minutes. 
Le  sechage  des  feuilles  est  fait  ensuite  4  Pair  libre.  Afin  d’avoir  un  ele¬ 
ment  de  comparaison,  l’auteur  emploie  egalement  le  procede  Perrot- 
Goris  aux  vapeurs  d’alcool,  les  feuilles  sont  ensuite  s6chees,  d’abord 
partiellement  k  l’etuve  k  40°,  puis  a  Fair  libre. 

II  compare  ensuite  les  plantes  stabilisees  au  point  de  vue  des  modifi¬ 
cations  morphologiques  externes  et  internes  qu’elles  ont  pu  subir.  Avec 
ces  matieres  premieres  stabilisees  d’une  part,  et  de  l’autre  avec  des 
feuilles  sech6es  directement  &  Pair  libre,  il  prepare  des  ex  traits  et  des 
teintures  de  belladone  et  de  jusquiame,  d’apres  les  precedes  de  la  phar- 
maeopee  roumaine  de  1926,  tr£s  voisine  de  la  notre.  Il  enleve  la  cbloro- 
phylle  des  extraits  parle  procede  recommande  par  Perrot-Gohis  &  l’aide 
de  l’ether  anhydre  et,  pour  les  teintures,  en  la  precipitant  par  IIC1 
dilue. 

3.  Le  dosage  des  principes  actifs  est  alors  etfectue  dans  les  prepara¬ 
tions  ainsi  obtenues  et,  pour  cela,  M.  Varcovici  emploie  specialement  la 
methode  mercurimetrique  du  professeur  Al.  Jonesco-Matiu,  dont  il 
indique  le  principe  et  la  methode  operatoire. 

Ce  procede,  qui  a  deja  donne  lieu  k  plusieurs  publications  de  la  part 
de  son  auteur  (‘),  est  ba*e  sur  :  1°  la  precipitation  des  alcaloi'des  a  Paide 
du  reactif  mercurique  de  Mayer- Valser  ;  2°  la  dissolution  du  precipitd 
(rassemble  par  centrifugation  et  lave  it  l’eau  acidulee)  &  Paide  d’un 
melange  oxydant  sulfonitrique  ;  3°  la  production  d’un  trouble  laiteux  a 
Paide  d’une  solution  de  nitre-prussiate  de  soude;  4°  le  titrage  avecune 
solution  NaCI  N/10  jusqu’a  disparition  complete  du  trouble.  D'apres  le 
nombre  de  centimetres  cube  de  NaCl  N/10  employe,  on  calcule  la  quantite 

1.  Dont  certaines  sont  post6rieures  au  travail  de  M.  Varcovici.  Al.  Jonksco-Matiu  et 
H.  Varcovici.  Contribution  a  l’etude  du  dosage  des  alcaloides  par  la  methode  mer- 
curimdt'  iqu«.  Bull.  Soc.  Cliim.  biol.,  1928, 10,  p.  932.  —  Le  dosage  des  principes  alca- 
loi  liques  dins  les  formes  pharmaceutiques  par  la  methode  mercurimetrique.  Bull. 
Sc.  pharm.,  1928,  35,  p.  417. 
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d’alcaloldes  en  tenant  compte  de  1’equivalent  obtenu  experimentalement. 

a)  Cette  methode  volumetrique  a  d’abord  ete  appliqu6e  au  dosage 
d’un  certain  nombre  d’alcaloi'des  purs  :  quinine,  morphine,  strych¬ 
nine,  atropine,  puis  aconitine,  papaverine,  narcotine,  brucine,  veratrine, 
emetine  provenant  de  chez  Merck  :  elle  conviendrait  tres  bien  pour  de 
faibles  quantiles  d’alcaloldes; 

h)  Elle  a  et6  ensuite  utilisee  pour  doser  les  alcaldes  dans  les 
extraits  et  teintures  obtenus  plus  haut.  L’auteur  emploie,  pour  retirer 
de  ces  preparations  la  totalite  des  alcaloides,  la  defecation  au  sous- 
acetale  de  plomb  avec  precipitation  ulterieure  du  plomb  en  exces. 

4.  Enfin,  dans  une  derniere  partie,  M.  Varcovici  a  :  1°  etudie  compa- 
rntivement  les  variations  de  teneur  en  alcaloides  dans  les  extraits  et 
teintures  de  belladone  et,  dejusquiame  obtenus  avec  des  plantes  non 
slabilisees  et  avec  des  plantes  slabilisees  par  les  procedes  indiques  plus 
liaut.  Les  dosages  des  alcaloides  ont  et6  effeclues  :  au  moment  de  la 
preparation,  un  ou  plusieurs  mois  apres  et  jusqu’a  une  annee. 

Ees  resultats  sont  les  suivants  :  a)  la  teneur  en  alcaloides  dans  les 
preparations  avec  matieres  premieres  non  stabilisees  diminue  progres- 
sivement  avec  le  temps  de  conservation,  au  point  d’atteindre,  environ 
un  an  apres  la  preparation,  une  perte  de  18-19  °/0;  b)  au  contraire, 
dans  les  preparations  avec  matieres  premieres  stabilisees,  les  diminu¬ 
tions  des  principes  actifs  avec  le  temps,  si  elles  existent,  sont  trfes 
faibles:  ainsi  les  plantes  stabilisees h  l'alcool  (procede  Perrot-Goris),  a 
l’acelylene  et  au  tetrachlorure  de  carbone  (en  cinq  minutes),  donnent 
des  preparations  galeniques  qui  se  maintiennent  sans  varier  pendant 
les  cinq  premiers  mois  de  la  conservation;  on  remarque  ensuite  une 
diminution  d’alcaloi'des,  mais  tres  legere,  beaucoup  plus  faible  qu’avec 
le  formene  et  le  chlorure  d’ethyie,  et  presque  negligeable  par  rapport 
aux  produits  prepares  avec  des  plantes  non  stabilisees. 

D’autre  part,  l’aspect  des  preparations  est  beaucoup  plus  favorable 
avec  les  seconds  produits  :  en  particulier  les  d6pots  dans  les  teintures 
sont  k  peine  sensibles  apres  six  mois  et  tres  colores,  alors  qu’ils  sont 
tres  abondants  et  presque  incolores  avec  les  plantes  non  soumises  ii  la 
stabilisation. 

1°  L’auteur  a  compare  les  procedes  de  dosage  des  principes  actifs 
paries  differentes  m^thodes  acidimetrique  et  mercurimetrique  :  d’une 
part,  en  opdrant  sur  des  alcaloides  purs  (les  erreurs  rapportees  a 
100  gr.  de  produit  pur  sont  moins  dlevees  avec  la  derniere  m6thode) ; 
de  l’autre,  avec  les  preparations  galeniques  :  extraits  et  teintures  de 
belladone  et  de  jusquiame  :  la  methode  mercurimetrique  donne  des 
resultats  plus  pres  de  la  verity. 

II  resulte  done  de  l’etude  de  M.  Varcovici,  et  ce  sont  la  les  conclu¬ 
sions  de  son  travail  :  1°  que  la  sterilisation  des  plantes  fraiches 
(feuilles)  h  l’aide  d’agents  stabilisants  comme  l’acetylene  el  le  tetra- 
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chlorure  de  carbone,  avec  utilisation  des  matieres  premieres  ain-i 
obtenues  A  la  preparation  de  certaines  formes  galeniques  comme  les 
extraitset  les  teintures,  donne  d’aussi  bons  rdsultatsque  celle  obtenue 
avec  l’alcool  (proc6de  Perrot-Goris),  ainsi  qu’en  temoigne  le  dosage  des 
alcaloides  dans  ces  preparations.  Mais  le  tetraclilorure  de  carbone  pro- 
duit  des  modifications  morphologiques  dans  la  plante  et  son  emploi 
necessite  de  grandes  depenses,  tandis  que,  au  contraire,  l’acelylene 
presente  les  avantages  suivants  :  bon  stabilisant,  c’est-A-dire  n’alterant 
pas  le  vegetal  et  d’efficacite  certaine,  pratique  &  employer  et  6cono- 
mique. 

2°  Les  preparations  galeniques  oblenues  avec  des  plantes  non  stabi- 
lisees  s’alterent  rapidement  et  peuvent  perdre  apres  une  annee  18-19  % 
d’alcaloides;  tandis  que  celles  provenant  de  plantes  slabilisees 
eprouvent  des  pertes  insensibles  relativement. 

3°  La  metliode  mercurimetrique  du  professeur  Al.  .Ioxesco-.M a  tic 
pour  le  dosage  des  alcaloides,  methode  que  1’auteur  a  etendue  a  une 
nouvelle  serie  d’alcaloi'des  et  qu’il  a  appliquee  ensuite  au  dosage  des 
principes  actifs  dans  certaines  preparations  galeniques  (extraits,  tein¬ 
tures),  s’estmontree,  d’apres  Varcovici,  superieure  aux  autres  methodes 
classiques  :  par  sa  plus  grande  precision;  par  la  facility  de  son  emploi : 
en  particulier,  le  virage  est  beaucoup  plus  net;  par  sa  rapidite  :  quinze 
minutes  suffisent  pour  effectuer  un  dosage  d’alcaloides  dans  une  solu¬ 
tion,  une  heure  dans  une  preparatron  galenique;  enfin,  elle  parait 
economique,  car  elle  ne  necessite  qu’une  tres  petite  quantite  de  reactifs 
et  de  solvants. 

Albert  Guillaume. 
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1°  LiVRES  NOUVEAUX 

COUTIERE  (H.).  Le  Monde  vivant.  T.  IV,  1  vol.  in-4°,  336  pages  avec 
46  planches  hors  texte,  Soc.  drs  Atlas  pittoresques,  edit.,  Paris,  1929.  —  Avec 
le  quatrieme  volume  de  cette  magistrate  publication  que  connaissent  bien 
nos  lecteurs,  M.  H.  Coutiere  termine  la  description  du  rfegne  animal  par  les 
«  animaux-plantes  ».  Ce  sont  les  Echinodermes  (asteries,  oursins,  holothu- 
ries,  etc.),  les  Epongos,  les  Cvelenteres  (anemones  de  mer,  mdduses, 
coraux,  etc.). 

Puis  «  sous  le  signe  du  microscope  »  comme  l’auteur  in titule  cet  intdressant 
chapitre,  voiciles  Pi-o/OAOaires(infusoires,  sporozoaires,flagellds,spirochfe!es). 

G’enest  termind  du  rfegne  animal  avec  les  bacteries,  «  car  il  y  a  une  sorte  de 
consentement  universel  pour  admettre  que  ces  6tressont  bien  des  v6gdtaux» 
et  M.  Coutiere  ajoute:  «  Nous  franchissons  done,  avec  les  baetdries,  la  limite 
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qui  skpare  les  deux  rfegnes  et  disons  un  adieu  d^finitif  a  ce  qui  est  animal.  Le 
passage  est  d’importance,  et  l’on  est  tout  surpris  de  le  trouver  si  insensible, 
si  peu  visible  et,  pour  tout  dire,  si  peu  solennel.  »  De  tres  belles  pages  seraient 
k  ciler  dans  cette  partie  du  livre,  qui  seront  certainement  trfes  gout£es  du 
public  instruit. 

Apres  les  Algues,  les  Champignons  et  les  Lichens  qui  remplissent  le  4e  cha- 
pitre,  l’auteur  suit  1’evolution  «  vers  les  plantes  vasculaires  »  par  les  premiers 
vkgktaux  :  mousses,  fougferes,  etc.,  et  d^crit  e.nsuile  l’embrancliement  des 
gymnospermes  avec  les  cycadkes  et  les  coniferes,  dont  le  nombre  d’especes 
est  si  rkduit;  il  rappelle  qu’ils  furent  pour  la  plupart  des  contemporains  des 
grands  reptiles  de  l’kre  secondaire,  et  qu’ils  «  sont  aujourd’lnii  au  bord  de 
l’abime  ou  dorment  les  fossiles  ». 

Enfln,  il  commence  l’6tude  des  «  Plantes  afleurs  »  (angiospermes)  avec  les 
Monocotyledones  (graminkes,  palmiers,  liliackes,  orchidees).  Rien  a  ajouter  & 
ce  qui  a  ete  dit  anterieurement  sur  la  presentation  toujours  impeccable  du 
livre.  Em.  Perrot. 

RONCHESE  (A.).  Guide  pratique  pour  l’analyse  des  urines  (4e  Edi¬ 
tion).  1  vol.,  in  8°,  475  pages,  78  figures,  Bailliere  et  fils,  6dit. ,  Paris,  1930.  — 
M.  Ronchese  vient  de  faire  paraitre  la  4C  Edition  de  son  Guide  pour  V analyse 
des  urines,  qui  a  remplacd  1’ouvrage  de  Mercieh,  universellemant  r^pandu 
dans  les  laboratoires  des  pharmaciens  de  la  gknkration  pr£c6dente.  11  n’est 
pas  besoin  de  faire  l’kloge  de  ce  livre.  Con$u  dans  un  esprit  essentiellement 
pratique,  il  condense,  sous  une  forme  claire  at  precise,  tout  ce  qu’il  est  indis 
pensable  de  connaitre  en  urologie.  Parmi  les  nombreuses  techniques  de 
recherche  qualitative  ou  quantitative,  il  fait  le  clioix  le  plus  judicieux,  dictd 
par  la  longue  experience  que  Pauteur  a  pu  acquerir  en  frequentant  les  labo¬ 
ratoires  scientifiques  de  la  Faculty  de  Paris  ou  de  l’Hopital  Cochin  et  en  se 
tenant  constamment  au  contact  de  la  clientfele  couranle  dans  ses  laboratoires 
privks.  Aussi  ce  livre  est-il  particulierement  utile  a  ceux  qui  n’ont  pas  le 
loisir  de  se  familiariser  avec  un  grand  nombre  de  mktbodes,  et  qui  veulent, 
sans  complications  superflues,  mener  k  bien  une  analyse  d’urine  complete  et 
exacte  dans  le  minimum  de  temps.  R.  S. 

CAPUS  (G.),  LEULLIOT  (F.)  et  FOEX  (Et.).  Ge  tabac.  2  vol.  in-8°,  418  et 
430  pages,  Soc.  Ed.  geog.,mar  et  col.,  Sditeur,  avec  nombreuses  figures  dans 
le  texle,  Paris,  1929.  —  Aujourd'hui  que  l’habitude  de  fumer  est  1’apanage  de 
l’un  et  I’autresexe,  personne  n’aplus  le  droit  d’ignorer  forigine  de  la  fameuse 
drogue,  ni  les  transformations  qu’elle  doit  subir  pourr^pondre  k  la  plus  for¬ 
midable  clientele  qui  existe  en  dehors  des  denrees  alimentaires  de  grande 
consommation. 

Depuis  la  guerre  surtout,  l’Administration  des  tabacs  se  pr^occupe  d’uti- 
liser  les  vastes  territoires  de  notre  domaine  colonial  pour  y  produire  toutes 
les  sortes  et  qualitks  de  Nicotiana  qu’elle  se  croyait  obligee  de  faire  venirde 
l’ktranger. 

C’est  pourquoi  la  belle  monographie  de  MM.  Capus,  Leulliot  et  Foex,  spk- 
ciahstes  d’autorite  incontestee,  chacun  dans  leur  sphere  d’activitk,  est  d’un 
int^rfit  puissant. 

Depuis  les  premiers  cigares  offerts  aux  Antilles  aux  matelots  de  Christophe 
Colomb,  en  passant  par  la  tabatiere  des  raffinks  de  la  cour  jusqu’a  la  pipe  de 
Lloyd  George,  il  a  £16  fait  sur  le  tabac  des  travaux  en  nombre  considerable  et 
c’est  k  i’expose  de  nos  connaissances  sur  l’origine,  l'histoire,  la  classification 
des  especes  et  des  varietes,  l’etude  chimique,  puis  la  culture  et  la  rkcolte 
qu’est  consacre  le  ler  volume. 
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Le  2*  est  reserve  A  l’etude  des  maladies  et  des  ennemis  de  la  plante,  puis  A 
la  cueillette  et  A  la  dessiccation  des  feuilles,  aux  transformations  indispensa- 
bles  qu’elles  doiveut  subir  et  A  la  preparation  des  tabacs  manufactures. 

On  n’analyse  point  un  pareil  ouvrage,  on  ne  peut  qu’emeltre  une  apprecia¬ 
tion  qui  renseigne  les  lecteurs. 

G’est  ce  que  je  viens  d’essayer  de  faire  en  cherchant  A  persuader  ces  der- 
niers,  quelle  que  soit  leur  formation,  qu’ils  Irouveront  dans  ces  livres  matiAre 
A  enseignement  et  plaisir  A  connaltre  dans  ses  details,  une  industrie  mondiale 
dont  la  repercussion  est  si  profoDde  sur  les  budgets  d’Etats. 

Richelieu,  apres  avoir  constate  l’inutilite  de  la  lutte  contre  I’abus  du  tabac, 
eut  le  premier  1’idAe  d’en  faire  une  matiAre  imposable.  Colbert  instaura  le 
monopole  et  voici  que  non  seulement  la  mAtropole  grAce  A  une  administration 
enfin  commercialisAe  en  tire  de  somptueux  benefices,  mais  encore  que  des 
milliers  de  travailleurs  y  trouvent  leur  existence  journaliAre  et  qu’enfin  nos 
colonies  A  leur  tour  vont  pouvoir,  par  la  culture  de  tabac,  contribuer  A  leur 
mise  en  valeur. 

Em.  Perrot. 

JOURDAIN  (V.)  et  SIMONNET  (H.).  L’ergosterol  irradie  devant 
I’exp^rimentation  et  la  clinique.  1  vol.,  228  pages,  Paris,  1929,  editions 
Chahine.  Prix  :  37  francs.  —  Poursuivant  les  recherches  fondamentales  de 
Mellanby,  Hess,  Pappenheimer,  Me  Collum  et  leurs  collaboraleurs  aboutirent, 
aux  environs  de  1920,  A  determiner  A  volontA  chez  1’animal  —  au  moyen  de 
regimes  alimeniaires  appropries  —  des  troubles  de  l’ossification  analogues  A 
ceux  du  rachitisme  spontane.  L’etude  de  cette  maladieetdes  substances  cura¬ 
tives  fut  des  lors  prandement  facilitAe.  D’iDnombrables  travaux  ont  etA  con- 
sacres  a  ce  sujet,  experimentaux  d’abord  et  cliniques  ensuite,  qui  ont  montre 
l’existence  probable  d’une  substance  antirachitique  qui  est  communAment 
dAsignAe  aujourd’hui  sous  le  nom  de  vitamine  D  et  dont  l’emploi  thArapeu- 
tique  est  devenu  trAs  courant.  II  est  en  effet  possible  de  synthAtiser  cette  vita- 
mine  par  irradiation  ultra-violette  soit  d’aliments  complexes,  soit  de  corps 
definis  tels  que  le  cholestArol  et  l’ergosterol.  L’ergosterol  paralt  Atre  la  vAri- 
table  provitamine  que  les  rayons  lumineux  sufflsent  A  activer;  elle  se  retrou- 
verait  en  effet  sous  forme  d’impuretes  dans  tous  les  AlAments  activables.  Les 
Atapes  de  la  transformation  physique  et  chimique  de  l’ergosterol  peuvent  Atre 
suivies  par  l’Atude  spectrographique  systematique,  mais  son  activitA  ne  peut 
etre  dAterminee  que  par  la  mAthode  biologique.  L’ergostArol  irradiA  est  utilisA 
aujourd’hui  non  seulement  dans  le  traitement  du  rachitisme,  rnais  encore 
dans  le  traitement  de  la  tetanie,  de  l’osteomalacie,  pour  la  consolidation  des 
fractures  et  dans  un  grand  nombre  d’autres  cas.  Cette  excellente  mise  au 
point  donne  un  etat  trAs  prAcis  d’une  des  questions  tout  A  l’ordre  du  jour, 
ou  du  reste  l’un  des  auteurs  (H.  Simonnet),  notamment  en  collaboration  avec 
R.  Fabre,  a  jouA  un  role  tres  important.  La  minutie  du  detail  n’enlAve  rien 
A  la  clarte  de  ce  travail,  abondamment  documente,  que  pharmaciens  et 
medecins  consulteront  avec  profit. 


MATHIVAT  (Rexe).  Le  cliaiilinoogra  du  Camcronn  suivi  d’une 
etude  sur  les  sraines  et  les  tourteaux  des  espfeces  du  groupe 
chauluioogrique.  Th.  Doct.  Univ.  ( Pharm .),  Paris,  1  vol.  in-8°,  187  p., 
2  fig.,  29  pi.  Imprimerie  Dkclume,  Lons-le-Saunier,  1929.  —  Ce  travail  est  une 
importante  contribution  aux  recherches  dirigAes  par  M.  le  professeur 
Em.  Perrot  sur  les  especes  capables  de  fournir  des  medicaments  utilisables 
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contre  la  14pre.  Principalement  consacrde  4  l’dtude  macroscopique  et  micres- 
copique  des  graines  et  des  tourteaux,  cette  thfese  contient  aussi  des  rensei- 
gnements  inddits  d’ordre  purement  chimique. 

Jusqu’4  present,  rien  n’avait  616  publie  au  sujet  de  l’huile  extraite  de  la 
graine  du  Caloncoba  Welwitschii  Gilg;  l’auteur  a  pu  demontrer,  chiffres  en 
main,  son  analogie  avec  la  graisse  de  gorli,  Oncoba  echinata  Oliver,  ddja 
etudide  precedemment  (*). 

L»e  plus,  la  partie  strictemeut  originale  est  precedee  dune  histoire  trds 
complete  des  plantes  et  des  huiles  chaulmoogriques,  de  la  description  et  des 
caracteres  gdneraux  de  la  famille  des  Flacourtiacdes,  de  la  repartition  gdo- 
graphique  du  vrai  chaulmoogra,  de  ses  succddands  et  falsifications,  enfin  de 
la  preparation  industrielle  des  huiles  et  des  tourteaux. 

Apres  avoir  expose  les  techniques  suivies  dans  l’examen  micrographique 
des  graines  et  des  tourteaux,  M.  R.  Mathivat  passe  en  revue  les  espdces  prim- 
cipales  donnant  des  huiles  antiiepreuses.  De  nombreuses  planches,  tres  soi- 
gneusement  dessinees,  permettent  au  lecteur  de  suivre  facilement  le  texte. 

Enfin,  un  tableau  synoptique  base  surlastructurehistologique  de  la  graine, 
notamment  sur  la  forme  et  les  dimensions  des  grains  d’aleurone,  est  destind 
4  la  facile  identification  des  especes  et  des  tourteaux. 

L’industrie  des  Flacourtiacdes  est  appelde  4  devenir  de  plus  en  plus  impor- 
tante;  des  tourteaux  seront  vraisemblablement  utilises  un  jour  comme 
engrais,  leur  toxicitd  en  interdisant  l’emploi  dans  l’alimentation  du  bdtail.  II 
dtait  done  ndcessaire  d’dtablir  une  mdthode  micrographique  rigoureuse  pour 
ddceler  leur  prdsence  en  cas  d’empoisonneinent.  Ce  travail,  outre  son  incon¬ 
testable  valeur  scientilique,  parait  done  destine  4  dtre  tres  utile  aux  experts- 
et  aux  toxicologues. 

M.-Th.  Franqois. 

BOHN  (Andre).  Contribution  a  l’etude  de  1’anemie  des  jeunes 
eufants  rachitiques.  Thdse  Doct.  Med.  Vigot  freres,  dditeurs,  Paris,  1929. 
—  90  °l o  des  nourrissons  rachitiques  sont,  en  mSme  temps,  des  andmiques. 
Variable  dans  son  expression  clinique,  1’anemie  des  rachitiques  est  sans  rap¬ 
port  avec  le  degrd  des  manifestations  osseuses.  Les  rayons  ultra-violets  et 
1’ergosterol  irradid  n’ont  qu’une  action  legdre  et  inconstante  sur  1’anemie, 
alors  qu’ils  amdnent  rapidement  lagudrison  des  lesions  osseuses;  par  contre, 
les  medications  dtiologiques  qui  s’attaquent  a  l’infection  qui  est  primitive- 
ment  la  cause  du  rachitisme  sont  plus  efficaces  contre  1’anemie.  Comme  on 
pouvait  s’y  attendre,  on  obtient  de  meilleurs  rdsultats  en  associant  l’une  et 
l’autre  medication.  Ces  rdsultats  confirment  heureusement  la  theorie  toxi- 
infectieuse  du  rachitisme  infantile,  dont  le  professeur  Marfan  est  l’initiateur. 

R.  L, 


1.  Em.  Andre  et  D.  Jouatte.  L’huile  de  gorli,  Oncoba  echinata  Oliver,  succedane- 
de  l’huile  de  chaulmoogra.  Bull.  Sc.  pliarm.,  1928,  35,  p.  81. 
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2°  JOURNflUX-  REVUES  -  SOCIETES  SAVANTES 


Chizoie  biologique. 

Les  vilamines  hydrosolubles  du  groupe  It.  Essai  de  mise  au 
point  de  la  queslion  jusqu'a  ce  jour.  Randoin  (Mme  L.)  et  Lecoq  (R.). 
Bull.  Soo.  Chim.  biol.,  1929,  11,  n°  6,  p.  745-775.  —  Les  norabreuses 
reclierches  relatives  aux  vitamines  B  permettent  de  distinguer  : 

1°  La  vitamine  antinevretique  thermolabile  et  alcalinolabile,  en  relation 
avec  un  rdle  d’6quilibre  nerveux. 

2°  Deux  facteurs  en  relation  avec  un  r61e  dans  l’utilisation  des  glucides  : 

a)  La  vitamine  d’ utilisation  nutritive-, 

L)  La  vitamins  d’utilisation  cellulaire  peut-6tre  identique  au  «  bios  ». 

3°  Un  fucteur  it  part  provisoirement  : 

La  vitamine  antipellagreuse  que  les  auteurs  rapprochent  de  la  vitamine 
d’utilisation  nutritive.  J.  R.  t 

P  I.e  role  du  phosphore  dans  les  proeessus  de  fermentation 

(Rapport  pr£sent6  aux  Journees  de  Chimie  biologique  le  16  mai  1929.)  Schoen 
(M.|.  Bull.  Soc.  Chim.  biol.,  1928,  11,  n°  7,  p.  818-902.  —  L’auteur  etudie 
successivement  : 

1°  Le  phosphore  dans  la  vie  de  la  levure ; 

2°  Le  phosphore  dans  la  fermentation  zymasique; 

3°  La  production  biochimique  des  hexosephosphates; 

4°  Les  proprietes  et  la  constitution  des  hexosephosphates  d’origine  bio¬ 
chimique; 

5°  La  signification  biologique  des  hexosephosphates  et  l’interpr<5tation  des 
faits  acquis; 

6°  Le  rdle  possible  des  phosphates  dans  la  synthfese  des  glucides. 

J.  R. 

^  Role  du  phosphore  dans  le  m6tabolisme  des  glucides  dans 
le  muscle.  (Rapport  presenle  aux  Journees  de  chimie  biologique  de  Paris 
le  16  mai  1929).  Acbel  (E.)  et  Cahn  |Th.).  Bull.  Soc.  Chim.  biol.,  1929,  11, 
n°  7,  p.  903.  —  De  nombreux  exp6rimentateurs  ont  essaye  d'isoler  des 
complexes  phosphorus  intermediates  dans  la  transformation  des  glucides. 
Ces  essais  ont  permis  de  mettre  en  Evidence  les  ethers  hexose-mono  et  diphos- 
phoriques.  Mais  on  ne  peut  afflrmer  que  de  tels  others  se  forment  dans  le 
muscle  entier  et  en  tous  cas  aucun  de  ces  corps  n’est  Pinterm6diaire  cherchS. 

J.  R. 

Variations  saisonnibres  de  la  teneur  en  iode  et  en  thyroxine 
de  la  glande  tliyroide.  Seasonal  variations  in  the  iodine  and  thyroxine 
content  of  the  thyroid  gland.  Kendall  (E.  C.)  et  Simonsen  (,0.  G.).  Journ.  of. 
biol.  Chem.,  1928,  80,  n°  2,  p.  357.  —  L’iode,  constituant  normal  de  la  glande 
thyroide,  se  rencontre-t-il  sous  la  foime  d’un  compost  dgfini  ?  Iodothyrine 
ou  thyroxine  ?  La  thyroxine  ne  parait  pas  former  plus  de  5  °/0  de  1’iode  total 
et  cette  substance  ne  saurait  etre  rendue  responsable  de  Paction  physiolo- 
gique  de  la  glande.  II  se  peut  qu'il  s’agisse  en  definitive  d’une  substance 
sp6ciale,  la  «  thyroxine  active  ».  L’iode  total  peut  varier  avec  les  saisons  dans 
la  proportion  de  1  a  3.  R.  L. 
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La  destruction  de  la  vitamine  E  dans  une  ration  composec 
de  substances  alimentaires  naturelles  et  vari6es.  The  destruc¬ 
tion  of  vitamin  E  in  a  ration  composed  of  natural  and  varied  foodstuffs. 
Waddell  (J.)  et  Steenbock  (H.).  Joarn.  of  Mol.  Cliem.,  1928,  80,  n»  2,  p.  431.  — 
L’addition  de  perchlorure  de  fer  a  des  regimes  varies  parait  detruire  en 
grande  partie  la  vitamine  E  de  reproduction,  tandis  que  la  vitamine  A  n’est 
pas  sensiblement  touchde.  R.  L. 

Le  moins  satur^  des  acides  gras  des  lipides  du  foie.  La  pre¬ 
paration  de  l’acide  arachidonique.  The  highly  unsaturated  fatty  acid 
of  liver  lipids.  The  preparation  of  arachidonic  acid.  Brown  (J.  I!.).  Journ.  of 
Mol  Cliem.,  1928,  80,  n°  2,  p.  453.  —  L’acide  arachidonique  est  le  moins 
sature  des  acides  gras  que  l’on  trouve  en  quantity  appreciable  dans  le  foie  du 
pore  (2  k  7,7  °/0  des  acides  gras  totaux).  Cet  acide  isole  a  1’Atat  pur  a  permis 
de  preparer  le  methyloctabromoarachidate  et  le  methylarachidonate. 

R.  L. 

Etudes  sur  le  mgtabolisme  des  Esquimaux.  Studies  on  the  meta¬ 
bolism  of  Eskimos.  Helvbecker  (P.).  Journ.  of  biol.  Cliem.,  1928,  80,  n°  2, 
p.  461.  —  Malgre  la  forte  proportion  de  substances  azotdes  qui  rentrent  dans 
fa  ration  des  Esquimaux,  il  ne  semble  pas  y  avoir  de  modification  sensible 
dans  la  composition  de  leur  sang  par  rapport  aux  autres  races.  Les  Esqui¬ 
maux  jouissent  en  outre  d’un  remarquable  pouvoir  d’oxyder  les  acides  gras 
et  presentent  une  grande  tolerance  pour  les  glucides.  R.  L. 

Le  pH  intestinal  dans  le  raehitisme  experimental.  The  intes¬ 
tinal  pH  in  experimental  rickets.  Oser  (B.  L.).  Journ.  of  biol.  Cliem.,  1928, 
80,  n*  2,  p.  487.  —  Les  fluctuations  du  pH  des  feces  des  rats  rachitiques 
sonttrop  grandes  pour  qu’il  soil  permis  d’en  tirer  quelque conclusion  ;  celles- 
ci  se  Irmivent  influencees  du  reste,  non  seulement  par  Paddition  au  regime 
de  vitamine  antirachitique,  mais  encore  sous  l’influence  de  l’inanition,  du 
rapport  acide-base  ou  Ca :  P.  II  semble  cependant  que  ces  modifications  inter- 
viennent  dans  l’utilisation  intestinale  du  calcium  et  du  phosphore. 

R.  L. 

Eflfets  de  la  tyramine  et  des  regimes  scorbutig^nes  sur  le 
sang  des  cobayes.  The  effect  of  scurvy-producing  diets  and  tyramine  ou 
the  blood  of  Guinea  pigs.  IIanke  (M.  T.)  et  Koessler  (K.  K.).  Journ.  of  biol. 
Chem.,  1928,  80,  u°  2,  p.  499.  —  [.’injection  sous-cutame  de  tyramine  chez  le 
cobaye  n’est  pas  productrice  d’anemie,  pas  plus  que  la  carence  en  vita¬ 
mine  A  ;  mais  la  privation  de  vitamine  antiscorbutique  produit  invariable- 
ment  das  perturbations  sanguines  qui  s’accompagnent  d’une  reduction  des 
globules  rouges.  R.  L. 

Substances  antiracbitiqiies.  IX.  Etudes  biopbysiques  quan- 
trtatives  sur  l’activation  de  1’ergosterol.  Antiricketic  substances. 
IX.  Quantitative  biophysical  studies  on  the  activation  of  ergosterol.  Bills 
{C.  E.),  Honeywell  (E.  M.)  et  Cox  (W.  M.).  Journ.  of  biol.  Cliem.,  1928,  80, 
n”  2,  p.  357.  —  Des  essais  effectuAs  sur  de  l'ergosterol  tres  pur,  irradie  pen¬ 
dant  des  temps  variant  de  sept  minutes  et  demie  a  quinze  heures.  il  resulte 
que  la  bande  d’absorption  ay  ant  son  maximum  a  248  yu  n’est  pas  specifique 
de  la  vitamine  antirachitique.  A  vrai  dire,  l’apparition  de  cette  bande  coin¬ 
cide  non  pas  avec  la  formation  de  la  vitamine,  mais  avec  la  destruction  de 
l’activite  antirachitique.  Si  l’oxydation  n’intervient  pas  dans  la  formation  du 


B1BU0GRAPH1E  AKALYTIQUE 


123 


facteur  antirachitique,  elle  parait  6tre  un  agent  important  de  destruction.  La 
bande  correspondant  a  248  gp  est  due  a  une  substance  ayant  une  configura¬ 
tion  molGculaire  analogue  a  celle  de  l’isoergostdrol.  R.  L. 

Le  complexe  mangan6se-euivre-fer  envisage  coniine  fac- 
teur  dans  fedilication  de  Th^moglobine  The  manganese-copper- 
iron  complex  as  a  factor  in  hemoglobin  building.  Titus  (R.  W.),  Cate  (H.  W.) 
et  Hugbes  (J.  S.).  Journ.  of  Mol.  Chem.,  1928,  80,  n°  2,  p.  565.  —  Les  essais 
des  auteurs  effectu6s  sur  le  rat  soumis  4  un  regime  de  lait  entier  compl6t6 
par  des  additions  de  fer,  puis  de  cuivre  ou  de  manganese,  montrent  que  ces 
deux  derniferes  substances  ont  une  action  sensiblement  6gale  qui  se  trouve 
encore  accrue  du  fait  de  leur  action  simultanee.  R.  L. 

I.’inUnence  du  jeune  et  de  l’ingestion  de  creatine  sur  la 
teneur  en  cr6atine  des  tissus  et  du  sang  du  rat  blanc.  The 
influence  of  fasting  and  creatine  feeding  upon  the  creatine  content  of  the 
tissues  and  blood  of  the  white  rat.  Chanutin  (A.)  et  Silvette  (H.).  Journ.  of 
biol.  Chem.,  1928,  80,  n°  2,  p.  589.  —  La  proportion  de  creatine  au  cours  du 
jeune  augmente  dans  le  muscle  et  le  rein ;  elle  n’est  que  peu  modifiee  dans 
le  cceur,  le  foie  et  le  cerveau.  Apres  addition  de  5  a  10  p.  100  de  creatine 
dans  la  ration,  on  voit  le  taux  de  cette  substance  s’6lever,  sp6cialement  dans 
le  sang,  le  muscle  et  le  foie.  R.  L. 

La  physiologie  dc  l’ergothioneine.  The  physiology  of  ergothioneine. 
Eagles  (B.  A.)  et  Vars  (H.  M.).  Journ.  of  biol.  Cliem.,  1928,  80,  n°  2,  p.  615. 
—  II  semble  que  l’alimentation  ait  une  importance  considerable  sur  le  taux 
d’ergolhion6ine  pr6sente  dans  le  globule  rouge  du  sang  de  pore.  Le  pr6cur- 
seur  de  l’ergothion6ine  dans  l’organisme  pourrait  6tre  la  thiolhistidine. 

R.  L. 

Metabolisme  des  sels  biliaires.  1.  Regimes  de  controle 
in6tliodes  et  excretion  au  cours  du  jeune.  Rile  salt  metabolism. 
I.  Control  diets,  methods,  and  fasting  output.  Smith  (II.  P.),  Groth  (A.  H.)  et 
Whipple  (G.  H.).  Journ.  of  biol.  Chem.,  1928,  80,  n°  2,  p.  639.  —  Expose  des 
techniques  pratiquees  sur  la  bile  du  chien,  obtenue  a  l’aide  d’une  fistule; 
determination  de  l’acide  taurocholique.  [.’excretion  des  sels  biliaires  pendant, 
le  jeune  est  trfes  diminuee.  R.  L. 

M6tabolisme  des  sels  biliaires.  III.  Tryptophane,  tyrosine  et 
substances  signalees  comme  intervenant  dans  l’exeretion 
des  sels  biliaires.  Bile  salt  metabolism.  III.  Tryptophane,  tyrosine,  and 
related  substances  as  influencing  bile  salt  output.  Whipple  (G.  H.i  et  Smith 
(H.  P.).  Journ.  of  biol.  Chem.,  1928,  80,  n°  2,  p.  685.  —  Le  tryptophane 
parait  etre  la  substance  qui  intervient  le  plus  efficarement  dans  le  metabo¬ 
lisme  des  sels  biliaires ;  son  action  serait  compl6t.ee  par  une  ou  plusieurs 
substances  presentes  dans  la  gelatine.  R.  L. 

Calorim«5trie  animate.  Action  dynamique  speciflque  de  la 
viande  chez  les  ehiens  liypophysectomises.  Animal  calorimetry. 
The  specific  dynamic  action  of  meat  in  hypophysectomized  dogs.  Gab¬ 
bler  (O.  H.j.  Journ.  of  biol.  Chem.,  1929,  81,  n°  1,  p.  41.  —  L’ablation  de 
l’hypophyse  chez  le  chien  ne  parait  etre  suivie  d’aucun  trouble  dans  l’utilisa- 
tion  des  provides  et  des  glucides.  R.  L. 
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Comparaison  ilii  pouvoir  antiracbitique  de  l’ergosterol  irra- 
di6  par  la  lumiyre  ultra-violette  et  par  exposition  au.v  rayons 
cathodiques.  Comparison  of  the  antirachiiic  potency  of  ergosterol  irra¬ 
diated  by  ultra-violet  light  and  by  exposure  lo  cathode  rays.  Ivnudson  (A.)  et 
Moore  (C.  N .).  Journ.  of  biol.  Chem.,  1929,  81,  n°  1,  p.  49.  —  [/exposition 
aux  rayons  cathodiques  n’active  l’ergosterol  qu’a  la  dose  de  0  milligr  0005 
par  jour  pour  Ie  rat,  tandis  que  l’irradiation  ultra-violette  permet  de  n'uti- 
liser  pour  un  meme  resultat  que  0  milligr.  00002  d’ergosterol.  Les  modiliea- 
tions  spectroscopiques  observes  dans  les  deux  cas  sont  analogues;  mais  il 
ne  semble  pas  que  l’activation  par  les  rayons  cathodiques  soit  due  a  la  pro¬ 
duction  de  rayons  ultra-violets.  R.  L. 

La  tytanie  du  jeiine  dans  Ie  rachitisme  experimental.  The 

tetany  of  fasting  in  experimental  rickets.  Wilder  (T.  S.).  Journ.  of  hiot 
Client.,  1929,  81,  n°  1,  p.  65.  —  Comme  Cavi.ns  l’avait  d6ja  observe  (Journ. 
of  biol.  Chem.,  1924,  59,  p.  237),  Ie  jeune  provoque,  chez  le  rat  rachitique, 
une  elevation  du  phosphore  mineral  du  sang  accompagnee  d’accidents  teta- 
niques  graves.  L’filevation  brusque  du  phosphore  sanguin  parait  en  relation 
avec  la  destruction  des  tissus  de  Torganisme,  elle  s’accompagne  dune  chute 
parallele  du  calcium  sanguin.  Ces  transformations  humorales  paraissenl  Sire 
la  cause  de  la  tetanie,  tandis  que  Fhypoth&se  d’une  hypoglyc£mie  secondaire 
doit  Stre  rejetee.  Dans  les  mercies  conditions  de  jehne,  les  rats  normaux  ne 
prSsentent  aucun  trouble  convulsif.  R.  L. 

Existe-t-il  un  rapport  entre  la  rate  ct  le  mytabolisme  du 
calcium  ?  Is  there  a  relationship  between  the  spleen  and  calcium  meta¬ 
bolism.  Underhill  (F.  P.)  et  Cross  (E.  G.).  Journ.  of  biol.  Chem.,  1928,  81, 
n°  1,  p.  163.  —  L’ablation  de  la  rate  pas  plus  que  1’injection  intraveineuse 
d’extrait  de  rate  n’ont  d’influence  sur  la  teneur  en  calcium  du  saDg  des 
lapins.  R.  L. 

Sarmentocymarine  et  sarinentogynine.  Jacobs  (W.  A.)  et  Heidel- 
berger  (M.).  Journ.  of  biol.  Chem.,  1929,  81,  n°  3,  p.  765.  —  Le  Stropliar.llius 
sarmentosus  renferme  une  substance  que  les  auteurs  designent  sous  le  nom 
de  sarmenlocymarine  et  qui  repodd  a  la  formule  C^H^O*.  Ce  glucoside  se 
d^double  en  une  aglucone  :  la  sarmentogenine  et  un  ether  methylique  du 
glucose.  Sous  Taction  des  alcalis,  la  sermentogenine  s'isomerise  et  donne 
ensuite  par  oxydalion  une  lactone  acide  :  l’acide  isosarmentogdnique. 

R.  L. 

R6g£n6ration  sanguine  dans  l’auemie  grave.  XV.  Fractions 
du  foie  et  facteurs  efficaces.  Blood  regeneration  in  severe  anemia. 
XV.  Liver  fractious  and  potent  factors.  Sperry  (W.  M.),  Elden  (C.  A.),  Robs- 
cheit-Robbins  (F.  S.)  et  Whipple  (G.  H.).  Journ.  of  biol.  Chem.,  1929,  81, 
n°  2,  p.  251.  —  DiffSrents  modes  d’extraction  ont  6te  utilises  avec  Fe-poir 
de  concentrer  Factivite  du  foie  de  bceuf.  L’alcool  chlorhydrique  etl’acide  sul- 
furique  etendu  entrainent  plus  de  la  moitie  de  Fefficacit6  antianemique  du 
foie  ;  le  digests  pepsique  est  plus  actif  que  Fautolysat;  les  solutions  alcalines 
retiennent  une  forte  proportion  de  Factivite.  Si  le  fer  joue  ici  un  r&le  de 
premier  plan,  l’elfet  obtenu  parait  etre  6galement  sous  la  dipendance  de 
plusieurs  autres  facteurs  (minSraux  et  organiques).  R.  L. 

Xote  sur  la  determination  de  la  digestibility  des  protyines 
par  la  mytliode  de  Bergeim.  A  note  on  the  determination  of  the  diges- 
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bility  of  protein  by  Bergeim’s  method.  Gallup  (W.  D.).  Jouni.  of  biol.  Chem., 
1929,  81,  n°  2,  p.  321.  —  Dans  la  methode  originale,  l’oxyde  de  fer  peut  6tre 
remplace  parde  la  silice  sans  inconvenient.  R.  L. 

l,a  determination  du  cuivre  dans  les  substances  biolo- 
giques  i'he  determination  of  copper  in  biological  materials.  Elvehjem  (C.  A.) 
et  Lindow  (C.  W.).  Journ.  of  biol.  Chem.,  1929,  81,  n°  2,  p.  435.  —  M6thode 
d^riv^e  de  la  technique  originAle  de  Biazzo  (Ann.  Cliim.  appl.,  1925,  16,  p.  2). 

R.  L. 

Ueeherches  microscopiques  et  radiograpliiques  sur  la  cal¬ 
cification  des  tissos.  Microscopic  and  X-ray  investigations  on  the  calcifi¬ 
cation  of  tissue.  Taylor  (N.  W.)  el  Sheard  1C.).  Journ.  of  biol.  Chem.,  1929, 
81,  n°  2,  p.  479.  —  Des  observations  faites,  il  resulte  que  la  calcification 
consiste  essenliellement  en  un  depot  de  petits  cristaux  d 'apatite  de  formule 
generate  :  3Ca  (PO4)*.  CaX*,  dans  laquelle  X*  peut  Stre  represents  par  CO3,  F* 
(0H)!,  0,  SO4  et  Ca  peut  ette  remplace  par  Mg.  R.  L. 

I, a  teneur  en  vitamines  A,  It  et  C  des  tomates  muries  natu- 
rellement  ou  artiticieUement.  The  vitamin  A,  B,  and  C  content  of  arti¬ 
ficially  versus  naturally  ripened  tomatoes.  House  (M.  C.),  Nelson  (P.  M.)  et 
Haiikr’;E.  S.';.  Jouni.  ot  biol.  Chem.,  1929,  81,  n°  3,  p.  495.  —  La  teneur  en 
vitamines  des  tomates  recoltees  mures  et  des  tomates  lAcoltees  vertes  ou 
mflries  artificiellement  a  fair  et  dans  une  atmosphere  d’dtbylhne  a  6le  d^ter- 
min^e  comparativement  par  les  auteurs.  Les  differences  constatees  entre  les 
divers  lots  sont  peu  sensibles :  la'vitamine  B  se  retrouve  en  <§gale  quantity 
dans  tous  les  cas ;  lavitamine  A  est.  plus  abondante  dans  les  tomates  mures 
que  dans  les  tomates  vertes;  il  en  est  de  meme  pour  la  vitamine  C,  avec  une 
higere  sup6riorite  en  favour  des  tomates  mhnes  normalement.  R.  L. 

Aouvelles  observations  sur  la  distribution  de  l  arginase 
clicz  les  poissons.  Further  observations  on  the  distribution  of  arginase 
in  fishes.  Hunter  (A.).  Journ.  of  biol.  Chem.,  1929,  81,  n°  3,  p.  505.  —  Par- 
tant  de  l’exceptionnelle  richesse  du  foi**,  du  cceur  et  du  rein  dn  chien  de 
mer  ( S/ualus  sucklii )  l’auteur  examine  la  repartition  de  cet  element  dans  les 
organes  des  differentes  families  de  poissons  et  conclut  a  certaines  affmites. 

R.  L. 

Teneur  en  creatine  des  muscles  et  de  quelques  anti  cs  tissus 
de  poissons.  The  creatine  content  of  ihe  muscles  and  some  other  tissues 
in  fishes.  Hunter  (A.).  Journ.  of  biol  Clip/n.,  1929,  81,  n°  3,  p.  513.  —  11  ne 
sembU  exister  aucun  rapport  entre  la  teneur  en  creatine  des  tissus  des 
poissons  et  leur  classemeut  zoologiqua.  II  semble  toutefois  que  les  muscles 
squelettiques  des  poissons  renferment  plus  de  creatine  que  ceux  des  mammi- 
feres.  R.  L. 

Association  dc  la  vitamine  A  et  de  lacouleur  verte  des  tissus 
des  plantes.  II.  I, a  teneur  en  vitamine  A  de  l’asperg-e.  The  asso¬ 
ciation  of  vitamin  A  with  greenness  in  plant  tissue.  II.  The  vitami"  A  content 
of  asparagus.  Crist  (J.  W.)  et  Dye  (M.).  Journ.  of  biol.  Chem.,  1929,  81,  n°  3, 
p.  523.  —  L’asperpe  quand  elle  est  verte  (fraiche,  cuite  ou  conserv^e)  se 
montre  toujours  supSrieure  comine  source  de  vitamine  A  a  l’asperge  blanche 
essayee  dans  des  conditions  identiques.  R.  L. 
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Facteurs  intervcnant  dans  le  metabolisme  du  lactose.  IV. 
JL’utilisation  du  lactose  administer  au  lapin.  Factors  in  the  meta¬ 
bolism  of  lactose.  IV.  The  disposal  of  lactose  administered  to  the  rabbit. 
Corley  (R.  C.}.  Journ.  of  biol.  Chem.,  1929,  81,  n°  3,  p.  541.  —  Le  lactose 
donnd  en  injections  intraveineuses  est  tr&s  rapidement  ^limine  du  sang  et 
passe  dans  les  urines  4  1’dtat  de  sucre  infermentescible  (lactose) ;  donn6  en 
ingestion  il  entralne  au  bout  de  plusieurs  heures  une  hyperglycdmie  sensible 
et  se  trouve  elimine  dans  les  urines  sous  forme  de  sucres  fermentescible  et 
non  fermentescible  en  quantity  sensiblement  dgales  (glucose  et  galactose). 

I.e  sang;,  systeme  physico-chimique.  VIII.  Coma  diattetique. 

Blood  as  a  physico-chemical  system.  VIII.  Diabetic  coma.  Dill  (D.  B.),  Boat 
(A.  V.),  Lawrence  (J.  S.),  Talbott  (J.  H.)  et  Henderson  (L.  J.).  Journ.  of  biol. 
Chem..  1929,  81,  n"  3,  p.  551.  —  Etude  du  desAquilibre  sauguin  dans  le  coma 
diabetique.  R.  L. 

L’influence  du  regime  sue  la  graisse  corporelle  du  rat  blanc. 

The  influence  of  diet  on  the  body  fat  of  the  white  rat.  Eckstein  (H.  C.).  Journ. 
of  biol.  Chem..  1929,  81,  n“  3,  p.  613.  —  En  Fabsence  de  graisse  prgformee 
dans  1’alimentation,  les  prot&nes  et  les  hydrates  de  carbone  donnent  des 
graisses  de  depdt  analogues ;  les  graisses  au  contraire  influent  gran&ement 
sur  la  composition  de  celles-ci.  Tandis  que  le  radical  butyrique  n’est  pas 
depose  semble-t-il  dans  les  tissus,  l'acide  myristique  et  la  triol6ine  le  sont. 
Le  pourcentage  de  cholesterol  est  ind^pendant  du  regime.  R.  L. 

Phosphocr6atiiie.  Fiske  (C.  H.)  et  Sobbarow  (Y.).  Journ.  of  biol.  Chem., 
1929,  81,  n"  3,  p.  629.  —  La  phosphocreatine  que  Ton  extrait  des  muscles 
volontaires  au  repos  r<§pond  a  la  formule  : 

....  .  NH.PO(OH)* 

-Mt  .  R<n(cip).cH*.CO0H 

Elle  est  compos6e  de  quantites  6quimol6culaires  d’acide  phosphorique  et 
de  creatine.  L’etude  de  cette  substance  est  grandement  poussee  dans  cet 
important  article.  R.  L. 

Etudes  sur  les  glutelines.  V.  Ees  glutelines  du  seigle  et  de 
1’orge.  Studies  on  glutelins.  V.  The  glutelins  of  rye  ( Seealc  ceroale ),  and  of 
barley  ( Hordeum  vuh/are).  Csonka  (F.  A.)  et  Jones  (D.  B.).  Journ.  of  biol. 
Chem.,  1929.  82.  n°  1.  p.  17.  —  Les  auteurs  ont  caracterise  une  gluteline 
dans  le  S'-igle  et  deux  dans  l’orge.  R.  L. 

Le  dosage  de  l’acide  lactique.  The  determination  of  lactic  acid. 
Friedemann  T.  E.)  et  Kendall  (A.  1.).  Journ.  of  biol.  Chem.,  1929,  82,  n°  1, 
p.  23.  —  MtHhode  permettant  la  determination  de  l’acide  lactique  dans  le 
milieux  biologiques  et  discussion  des  causes  d’erreur.  R.  L. 

Etudes  sur  le  cholesterol.  IV.  Itelation  entre  le  metabolisme 
du  cholesterol  el  les  ovaires  et  les  testicuies.  Studies  on  choles¬ 
terol.  IV.  The  relation  of  ovaries  and  testes  to  cholesterol  metabolism. 
Randles  (F.  >.)  et  Ivnudson  (A.).  Journ.  of  biol.  Chem.,  1929,  82,  n°  1,  p.  57. 
—  Des  jeunes  rats  prives  de  leurs  ovaires  ou  de  leurs  testicuies  ont  recu  des 
rations  depourvues  de  cholesterol  pendant  des  periodes  de  une,  deux  et  trois 
semaines:  il  n’a  pas  etc  observe  de  difference  sensible  avec  les  ratsnormaux. 

R.  L. 
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I  .a  composition  des  humeurs  du  <<  Lophius  piscatorius  ».  The 

composition  of  the  body  fluids  of  the  goosefish  ( Lophius  piseatorius). 
Smith  (H.  W.).  Journ.  of  biol.  Chem.,  1929,  82,  n°  1,  p.  71.  —  La  composition 
minerale  du  serum  du  Lophius  piscatorius  n’est  pas  sensiblement  differente 
des  humeurs  spinale,  pericardiale  et  periviscerale,  sauf  toutefois  dans  le  sens 
d’une  legere  alcalinite.  R.  L. 

Deux  m^thodes  cupriques  revisees  pour  la  determination  du 
sucre  sanguin.Two  revised  copper  methods  for  blood  sugar  determination. 
Folin  (0.).  Journ.  of  biol.  Chem.,  1929,  82,  n"  1,  p.  83.  —  Modifications 
apportees  aux  m6thodes  de  Fous  et  de  Folin-Wc.  R.  L. 

Action  nephropalbogciiique  de  la  cystine.  The  nephropathogendc 
action  of  cystine.  Cox  (G.  J. ),  Smythe  (C.  V.)  et  Fishback  (C.  F.).  Journ.  of  biol. 
Chem.,  1929,  82,  n»  1,  p.  9b.  —  Les  rats  de  40  a  50  gr.  recevant  un  supple¬ 
ment  de  cystine  dans  leur  ration  presentent  une  nephrite  toxique  qui 
s’amende  chez  quelques  sujets  sans  changement  de  regime.  R.  L. 

La  composition  des  matures  grasses  de  i’epinard.  The  compo¬ 
sition  of  spinach  fat.  Speer  (J.  H.),  Wise  (E.  C.)  et  Hart  (M.  C.).  Journ.  of 
biol.  Chem.,  1929,82,  n°  1,  p.  105.  —  68  Kos  d’epinard  fournissent  550  gr. 
d’acides  gras  dont  47  °/0  sous  forme  de  glycerides  et  53  °/„  libres.  Les  acides 
gras  solides  sont  spScialement  les  acides  palmitique,  stgarique  et  c6rotique  ; 
les  acides  gras  liquides  sont  reprfisentes  par  les  acides  oleique,  linoldique  et 
linohinique.  R.  L. 

La  fraction  insaponifiable  des  matiferes  grasses  dc  liipinard. 

The  unsaponifiable  fraction  from  spinach  fat.  Heyl  (F.  W.),  Wise  (E.  C.)  et 
Speer  (J.  H.).  Journ.  of  biol.  Chem.,  1929,  82,  n°  1,  p.  111.  —  De  la  fraction 
insaponifiable  des  «raisses  de  l’epinard,  il  a  ete  retire  un  hydrocarbure,  un 
phytosterol,  deux  aleools  et  une  substance  hulleuse  non  saturee.  R.  L. 

EfTet  des  d^liciences  en  vitamines  stir  le  imAtabolisme  des 
hydrates  de  carbone.  I.  Hypoglycemic.  anliydremie  et  trouble 
de  la  fonction  li6matopoi'6tique  associes  chez  les  jeunes  rats 
blancs  sonffrant  d’une  insuf Usance  simple  des  vitamines  B. 

Effect  of  vitamin  deficiencies  on  carbohydrate  metabolism.  I.  Hypoglycemia 
associated  with  aohydremia  and  disturbance  in  hematopoietic  function  in 
nursing  young  of  the  albino  rat  suffering  from  uncomplicated  vitamin  B 
deficiency.  Sure  (B.)  et  Smith  (M.  E.).  Journ.  of  biol.  Chem.,  1929,  82,  n°  2, 
p.  307.  —  La  carence  de  vitamines  B  provoque  chez  les  jeunes  rats  de  l’hypo- 
glycemie  qui  acc>mpagne  les  autres  manifestations  :  anhydremie  et  trouble 
de  la  fonction  hfhnatnpoietique ;  l’addition  de  vitamines  B  a  la  ration  sufflt  4 
elever  le  taux  du  sucre  sanguin,  en  meme  temps  que  le  sang  tend  areprendre 
sa  composition  normale.  R.  L. 

La  repartition  des  lipides  dans  les  tissus  des  foies  uormanx 
et  anormaux.  111.  L’elfel  de  la  maladie  sue  la  repartition  des 
lipides  dans  le  tissu  du  foie  humain.  The  lipid  distribution  in  normal 
and  abnormal  liver  tissues.  III.  The  effect  of  disease  upon  the  lipid  distribu¬ 
tion  in  human  liver  tissue.  Theis  (E.  R.).  Journ.  of  biol.  Cliem.,  1929,  82, 
n°  2,  p.  327.  —  Dans  la  pneumonie,  la  tuberculose  et  la  ddg£n6ration  grais- 
seuse,  les  phospholipides  du  foie  diminuent  avec  la  duree  de  la  maladie. 

R.  L. 
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Une  nouvelle  maladie  par  carenee  produitc  par  l'exclusion 
trfes  stride  des  graisses  dans  la  ration.  A  new  deficiency  disease 
produced  by  the  rigid  exclusion  of  fat  from  the  diet.  Bunn  (G.  0.)  et 
Burr  (M.  M.).  Journ.  of  hiol.  Chem.,  1929,  82,  n°  2,  p.  345.  —  A  l’aide  de 
regimes  purifies,  tr&s  pauvres  en  graisses,  mais  contenant  cepeDdant  les 
vitamines  n^cessaires  pour  le  dfiveloppement  des  jeunes  rats,  les  auteurs  ont 
provoque  chezces  animaux  une  carence  particuliere  se  traduisant  notamment 
par  une  necrose  de  la  queue.  L’addiiion  h  la  ration  de  2  °,/°  d’acides  gras 
suffit  a  premunir  ou  gu£rir  cette  maladie.  R.  L. 

L’ingestion  de  chon  peut-ellc  clever  le  calcium  s6rique  des 

lapins?  Does  cabbage  fed  to  rabbits  increase  serum  calcium  ?  Kapsinow  (R.) 
et  Underhill  (F.  P.).  Journ.  of  hiol.  Chem.,  1929,  82,  n°  2,  p.  377.  —  Contrai- 
rement  a  ce  que  Culhane  avait  avance  pr^cddemment,  les  auteurs  consi- 
dferent  qu’en  aucune  fagon  le  chou  ne  peut  etre  considere  comme  une 
substance  favorisant  l’elSvation  du  calcium  sdrique  chez  le  lapin.  R.  L. 

Etude  chimiquc  du  Ch’an  Su,  le  vcnin  secli£  du  crapaud 
cliinois,  a vec  attention  sptAciale  a  l’extraction  de  l’epin^phrine. 

A  chemical  study  of  Ch’an  Su,  the  dried  venom  of  the  Chinese  toad,  with 
special  reference  to  the  isolation  of  epinephrine.  Jensen  (H.)  et  Chen  (K.  K.). 
Journ.  of  hiol.  Cliem.,  1929,  82,  n°  2,  p.  397.  —  Le  poison  du  crapaud  chinois, 
connu  sous  le  nom  de  Clfmi  Su,  doit  son  action  sur  la  pression  sanguine 
(qu’il  exagere)  a  un  principe  cristallisable  que  l’auteur  considere  comme 
identique  a  1  'epinephrine.  R.  L. 

Croissance  des  rats  avee  des  regimes  prives  de  graisses. 

Growth  of  rats  on  «  fat-free  »  diets.  Me  Amis  (A.  J.),  Anderson  (AY.  E.)  et 
Mendel  (L.  B.).  Journ.  of  hiol.  Chem.,  1929,  82,  n°  2,  p.  247.  —  Les  regimes 
depourvus  de  graisses  et  ties  purifies  permettent  difficilement  le  developpe- 
ment  des  jeunes  rats,  sp6cialement  a  cause  de  la  difficulte  de  fournir  ainsi 
en  quantity  suffisante  les  vitamines  liposolubles.  L’extrait  concentre  d’huile 
de  foie  de  morue  produit,  quand  on  l’ajoute  a  de  telles  rations,  une  reprise 
nette  de  croissance,  sans  qu’on  sache  si  relle-ci  doit  fitre  attribute  h  l’apport 
de  vitamine  A  ou  de  petites  quantites  de  lipides.  R.  L. 

La  reaction  du  sang  dans  le  cancer.  The  reaction  of  the  blood  in 
cancer.  Millet  (H.).  Journ.  of  hiol.  Chem.,  1929,  82,  n°  2,  p.  203.  —  Le  pH  du 
sang  n’apparait  pas  modifie  chez  les  cancfireux.  R.  L. 

Metabolisme  des  pentoses.  III.  Une  coniparaison  des  tnux 
d’utilisntion  du  d-arabinose  et  du  1-arabinose  cliez  le  lapin. 

Pentose  metabolism.  III.  A  comparison  ot  the  rates  of  disposal  of  d-arabinose 
and  /-arabinose  in  the  rabbit.  Corley  (R.  C.).  Journ.  of  hiol.  Chen  .,  1929, 
82,  n°  2,  p.  269  —  Introduit  dans  l’orcanisme  du  lapin,  par  vote  intravei- 
neuse,  l’arabinose  est  reiet£  en  partie  par  les  urines;  mais  il  semble  que  le 
d-arabinose  soit  rnieux  utilise  que  le  /-arabinose,  car  l’excrgtion  e-t  seule- 
ment  de  20  a  44  °/0  dans  le  premier  cas,  tandis  qu’elle  attemt  40  a  50  °/0  dans 
le  second.  Administrii  par  voie  enterale,  le  d-arabinose  ne  provoque  qu'une 
tres  legfere  augmentation  du  sucre  infermentescible  du  sang.  R.  L. 

Besoins  en  vitamines  pour  l  dlcvagc  des  jeunes.  VI  Anhy- 
dr^mie  et  trouble  de  la  fooction  hgmatopoielique  associ6s 
dans  I’elevage  des  jeunes  rats  blancs  soulfrant  d’une  insuf- 
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•Usance  du  complexe  «  vitamine  B  ».  Vitamin  requirements  of 
nursing  young.  VI.  Anhydremia  associated  with  disturbance  in  hemato¬ 
poietic  function  in  nursing  young  of  the  albino  rat  suffering  from  a  defi¬ 
ciency  of  the  vitamin  B  complex.  Sore  (B.),  Kik  (M.  C.)  et  Walker  (D.  J.). 
Jo  urn.  ofbiol.  Chem.,  1929,  82,  n°2,  p.  287.  —  Les  dosages  effectues  par  les 
auteurs,  portant  sur  la  proportion  d'hemoglobine,  la  numeration  des  globules 
rouges,  et  la  quantity  de  substances  s£ohes  totales  du  sang  etablissant  nette- 
ment  la  production  d’anhydremie  chez  les  jeunes  rats  recevant  une  ration 
deficiente  en  vitamines  B,  cette  manif-  station  s’accompagne,  chez  un  certain 
nombre  d’animaux,  de  troubles  marques  dans  la  fonction  h£matopoi£tique. 

R.  L. 

Tryptophane  et  croissance.  I.  Croissance  obtenue  avec  une 
ration  de  base  priv6e  de  tryptophane  et  compl6l6<-,  a  des 
intervalles  varies,  par  des  ingestions  s6parees  de  tryptophane. 

Tryptophane  and  growth.  I.  Growth  upon  a  tryptophane-deficient  basal  diet 
supplemented  at  varying  intervals  by  the  separate  feeding  of  tryptophane. 
Berg  (C.  P.)et  Rose  (W.  C.).  Journ.  of  biol.  Chem.,  1929,  82,  n°  2,  p.  479. 
—  La  quantile  de  tryptophane  ingeree  etant  la  rntme,  il  est  tire  un  meilleur 
benefice  d’une  addition  de  tryptophane  rep6t(5e  deux  fois  par  jour  que  d’une 
seule  addition  par  jour  ou  d’une  tous  les  deux  jours.  R.  L. 

Le  m6tabolisme  du  soufre.  XV.  Itelation  entre  la  tencur  dc 
la  ration  en  prot6ines  et  en  cystine  et  la  croissance  des  poils 
chez  le  rat  blane.  The  metabolism  of  sulfur.  XV.  The  relation  of  the  pro¬ 
tein  and  cystine  content  of  the  diel  to  the  growth  of  the  hair  in  the  white  rat. 
Lightbody  (11.  D.)  et  Lewis  (H.  B.).  Journ.  of  hiol.  Chem.,  1929,  82,  n°  2, 
p.  485.  —  Un  manque  de  cystine  dans  le  rein  du  rat  blanc  parait  plus  preju- 
diciable  au  d^veloppement  de  l’animal  qu’a  la  croissance  de  ses  poil<. 

H.  L. 

Reclierches  sur  les  variations  des  £quilibres  des  consti- 
tuants  cellulaires.  II.  Variations  an  cours  du  jeune ;  variations 
des  constituants  des  organes.  Cahn  (Th.)  et  Bonot  (A.).  Ann.  Physiol, 
et  Physicochim.  biol.,  1928,  4,  n°  4,  p.  486.  —  Pour  une  espdee  donn-e 
(cobaye,  lapin  ou  chien)  et  a  l’etat  normal,  le  rapport  du  poids  d’un  oraane 
et  du  poids  de  l’animal  total  est  constant  pour  n’importe  quel  organe.  Par  un 
jeftne  prolong^,  tous  les  animaux  peuvent  perdre  un  maximum  de  30  °/0 
environ  de  leur  poids  initial;  4  la  fin  du  jeune,  les  rapports  pr6c6dents  ont 
varie,  mais  la  variation  est  la  memo  pour  les  individus  d’une  m%e  espece. 
Les  constituants  eux-memes  des  orgams,  tel  le  phosphore  lipoidique,  se 
trouveut  eux-mSmes  dans  des  proportions  diffSrentes,  mais  qui  ne  garaissent 
pas  laissees  au  hasard  et  traduisent  un  nouvel  4tat  d’equilibre  cellulaire. 

R.  L. 

Les  sterols  irradi6s ;  propriet6s  physiques,  chimiques  et  bio- 
logiques.  Fabre  (R.)  et  Simonnet  (H.).  Ann.  Physiol,  ct  Physfcochim.  bio  ., 
1928,  4,  n“  4,  p.  532.  —  Le  rachitisme  exp^rimentalement  provoqud  chez  le 
rat  permet  de  rechercher  et  de  caracte'riser  le  facteur  antirachitique  qui 
prend  naissanceau  cours  de  l’iri  adiation  de  certaices  substances  puie  ,  telles 
quele  cholesterol  et  surtout  1’ergosterol.  On  a  voulu  faire  de  ce  dernier  qui, 
une  fois  irradid,  se  montre  curatif  du  rachitisme  du  rat  a  des  doses  extreme- 
ment  faibles  (de  l’ordre  du  rnillinnieme  de  milligramme  pour  100  gr. 
d’animal),  une  sorte  de  provitamine  dont  on  peut  suivre  photoclumiquement 
Bull.  Sc.  Pharm.  ( Fc'vrier  1930).  9 
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la  production ;  mais  la  synthfese  photochimique  est  elle-m£me  suivie  dune 
destruction  qu’on  ne  peut  emp&cher  et  dont  jusqu’ici  on  ne  semble  pas  pen£- 
trer  le  m^canisme.  R.  L. 

Reeherches  stir  les  variations  des  6quilibres  des  const!- 
tn suits  celiulaires.  III.  filude  de  la  composition  des  proteides. 

Cahn  (Th.)  et  Bo.not  (A.).  Ann.  Physiol,  et  Physicocliim.  bio!.,  1928,  4,  n°  5, 
p.  781.  —  II  existe  dans  les  organes  des  Mammifbres  des  provides  differents 
ayant  des  teneurs  variables  en  arginine  et  plus  encore  en  cystine.  Toutefois, 
Ie  rapport  du  nombre  des  molecules  arginine  et  cystine  et  particulibremeut 
la  Constance  du  nombre  de  molecules  d’arginine  semble  bien  dfimontrer  que 
c’est  I’arginine  qui  determine  effectivement  la  grandeur  de  la  molecule  pro- 
teique.  On  peut  supposer  que  chacune  des  differentes  molecules  d’arginine 
entrant  dans  la  composition  de  I’6difice  forme  un  noyau,  et  que  c’est  autour 
de  ce  noyau  que  se  fixent  les  divers  amino-acides.  Durant  l’inanition,  la 
teneur  en  arginine  et  en  cystine  reste  sensiblement  constante  ;  la  question  se 
pose  de  l’existence  de  protides  «  de  reserve  »,  mais  d’autres  experiences  sont 
a  faire  pour  trancher  definitivement  la  question.  R.  L. 

Le  bain  neutre  et  certaines  positions  du  corps  comme 
conditions  preliminaires  possibles  dans  les  mesures  du  mCta- 
bolisme  basal.  Benedict  (!•’.  G. ),  Benedict  (C.  G.)  et  Finn  (M.  U.).  Ann. 
Physiol,  et  Physicocliim.  biol.,  1928,  4,  n°  5,  p.  846.  —  Le  metabolisme 
basal  ne  peut  6tre  abaisse  soit  par  le  bain  a  la  neutrality  thermique,  soit  par 
des  positions  differentes  du  decubitus  dorsal.  II  n’y  a  done  aucune  necessity 
de  modifier  la  technique  actuelle  de  sa  determination.  R.  L. 

Sur  la  valeur  du  metabolisme  de  base  de  quelques  animaux 
en  fonction  de  leur  surface.  Giaja  (J.)  et  Males  (B).  Ann.  Physiol,  et 
Physicochim.  biol.,  1928,  4,  n°  a,  p.  875.  —  Le  metabolisme  de  base  de  diffe- 
rents  homeothermes  :  Mammiferes  et  Oiseaux,  calcuie  par  unite  de  surface 
corporelle,  n’a  pas  la  ra^me  valeur  pour  toutes  les  espfeces;  les  differences, 
qui  vont  de  635  calories  pour  l’aigle  a  1.764  calories  pour  1’inseparable,  sont 
trop  considerables  pour  qu’on  puisse  les  faire  rentrer  dans  le  cadre  de  la 
«  loi  des  surfaces  ».  II  y  aurait  done  lieu  de  rechercher  les  facteurs  qui,  en 
dehors  de  la  surface,  contribuent  a  la  fixation  du  niveau  du  metabolisme  de 
base.  R.  L. 

Le  metabolisme  de  base  et  l’liomeothermie.  Giaja  (J.).  Ann. 
Physiol,  et  Physicochim.  biol.,  1928,  4,  n°  5,  p.  905.  —  L’homeothermie 
etant  fonction  a  la  fois  de  la  surface  deperditrice  de  chaleur,  du  pouvoir 
deperditeur  de  cette  surface,  de  la  temperature  du  milieu  et  de  la  tempera¬ 
ture  de  l’homeothermie,  une  adaptation  du  metabolisme  de  base,  plus  ou 
moins  complete,  a  tant  de  facteurs  ne  parait  pouvoir  etre  fixee  par  une  loi 
simple.  R.  L. 

Sur  le  potentiel  d'oxydo-reduction  de  la  lcvure,  des  anae- 
robies  facultalifs,  des  ana6robies  slricls  et  des  milieux  ou 
vivent  ces  organismes.  Aubel  (E.),  Aubertin  (E.)  et  Genevois  (L.).  Ann. 
Physiol,  et  Physicochim.  biol.,  1929,  5,  n°  1,  p.  i.  —  Les  micro-organismes 
semblent  pouvoir  ajuster,  dans  des  limites  d’ailleurs  variables  et  parfois  tres 
etendues,  leur  potentiel  d’oxydo-reduction  interieur,  a  celui  du  milieu  envi- 
ronnant.  R.  L. 
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Sur  les  ecliangcs  des  llotneo  then  lies  au  cours  du  reehauffe- 
incut  Contribution  a  l’dtude  du  «  metabolisme  minimum  »  et 
de  ia  tliermog£n£se.  Mayer  (A.)  et  Nichita  (G,).  Ann.  Physiol,  et  Physi- 
cochim.  biol.,  1929,  5,  na  1,  p.  11.  —  Entre  le  metabolisme  de  base  pris  k  la 
neutrality  thermique  et  au  repos  (ou  du  moins  ce  qu’onappelle  arbitrairement 
le  repos)  et  le  metabolisme  minimum  absoln  obteou  par  refroidissement  de 
l’animal  (ici,  le  lapin)  k  26°-27°,  la  marge  est  de  50  °/„.  11  reste,  semble-t-il, 
dans  le  metabolisme  miuimum  apparent  (dit  metabolisme  de  base)  une  part 
considerable  due  aux  reactions  musculaires.  R.  L. 

Contribution  ft  l’fttude  du  mftcanisme  nerveux  de  la  regula¬ 
tion  tliermique;  regulation  chimique  et  metabolisme  de  l’eau. 

Kayser  (C.).  Ann.  Physiol,  et  Physicochim.  biol.,  1929,  5,  n°  1,  p.  131.  —  Les 
experiences  de  l’auteur,  conduites  notamment  sur  le  pigeon  et  le  lapin, 
confirment  l’idde  que  la  regulation  thermique  ne  saurait  etre  considerAe 
comme  une  fonction  physiolotii  |ue  individualisee  iudependante  des  grandes 
fonctions  organiques  et  dont  le  centre  nerveux  sympathique  pourrait  etre 
mis  en  oeuvre  sans  associations  fonctionnelles  avec  les  autres  centres  organo- 
vegetatifs  connexes.  Parmi  les  mAcanismes  dont  le  fonctionnement  est  inti- 
mement  lie  4  celui  de  la  thermoregulation,  la  regulation  des  Aquilibres 
d’hydratation  occupe  une  des  premieres  places.  R.  L. 

Evaluation  de  la  surface  du  corps  de  l’liomme,  utility  et 
signification  de  la  surface  sp«5cifique.  Bordier  (H.).  La  Presse 
medicale,  8  mai  1929,  n»  31,  p.  602.  R.  R. 

Glycftmie,  glycosurie  et  diagnostic  du  diabftte.  Morhardt(P.  E.). 
Li  Presse  medicale,  8  mai  1929,  u"  31,  p.  604.  —  Une  etude  clinique  pro- 
longee,  aidAe  constamment  par  In  laboratoire,  peut  seule  permettre  de  diffe- 
rencier  un  diabete  leger  d’une  glycosurie.  R.  R. 


Pharmacodynamie.  —  Therapeutique. 


Etudes  sur  les  poisons  caryoclasiques.  Ees  actions  cellu- 
laircs  declencliftes  par  les  composes  arsenicaux.  Dustin  et  Piton. 
Bull.  Acad.  rov.  de  Med.  de  Belr/ique,  1929,  5e  s.,  9,  n°  2,  p.  26  a  35  et  7  pi. 
hors  texte.  —  A  doses  sufflsantos,  1’anhydride  arsenieux,  les  methylarsinates 
et  1’amino-pheuylarsinate  smit  des  poisons  caryoclasiques  lorsqu’on  les 
injecte  par  voie  sous-cutanee.  A  petite  dose,  ils  ont  une  action  excitatrice  sur 
les  centres  germinatifs.  Aux  doses  elevAes,  ils  frappent  les  thymocytes  de  la 
region  corticale  du  thymus,  les  formations  lymphoides  des  ganglions,  de  la 
rate  et  des  plaques  de  Peyer.  R.  Wz. 

Reclierches  sur  les  ancstbesies  mixtes.  1.  Ether  et  cliloro- 
foi-me.  II.  Protoxyde  d’azo'e  et  ftther.  111.  Narcylftne  et  fttlier. 

Lendi.e  (L.).  Arch.  I'.  exp.  Path.  u.  Pltarin.,  fAvrier  1929,  139,  n°s  3-4.  p.  179- 
200,  201-210,  211-219.  —  Les  concentrations  liminaires  anesthesiques  pour 
l’ether  et  le  chloroforme  sont  plus  basses  que  1’ont  pretendu  les  auteurs 
prAcAdents.  Le  temps  d’observatioii  d’une  heure  est  trop  court,  car  pendant 
ce  laps  de  temps  l’equilibre  ne  s’est  pas  encore  fait  entre  Pair  respirA,  le  sang 
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et  les  tissus.  L’etendue  relative  de  la  narcose,  au  point  de  vue  de  l’action 
anesthdsique  ldg&re,  est  plus  grande  avec  le  chloro forme  qu’avec  Tdther,  et, 
au  point  de  vue  de  Tanesthesie  complete,  dgale  a  peu  pres.  Le  chloroforme, 
A  cause  des  quantiles  absolues  faibles,  qui  sont  dejA  pleinement  actives,  prd- 
sente  une  marge  d’administration  faible.  Pour  l’ether  les  concentrations  qui 
ddterminent  Tanesthesie  complete  et  Tanesthesie  legAre  sont  trfes  voisines; 

■  pour  le  chloroforme,  par  contre,  la  concentration  qui  determine  Tanesthdsie 
complete  est  proche  de  la  concentration  morlelle.  [.a  rapidity  relative  de 
Tanesthesie  au  chloroforme  est  nettement  moins  grande  qu’avec  Tether.  Dans 
les  anesthesies  mixtes,  chloroforme-dther,  pas  de  renforcement  de  Taction 
anesthdsique  qui  reste  egale  a  la  somme  des  actions  des  deux  corps.  Dans 
ces  melanges,  Tdtendue  de  la  narcose  (au  point  de  vue  de  Taction  lethale  pri- 
maire  et  de  Tanesthdsie  Idgere)  diminue  et  sa  vitesse  augmente  si  Ton  aug- 
menle  la  proportion  de  Tether.  Les  actions  lethales  secondaires  que  Ton  peut 
rencontrer  avec  le  chloroforme,  aux  doses  anesihesiques  ddjA,  diminuent  avec 
Taugmentalion  de  la  proporlion  de  l’dther  dans  le  melange.  II.  Description 
d’une  methode  d’administration  de  mdtanges  dosds  de  protoxyde  d’azote  et 
d’dther.  L’effet  de  combinaison  d’un  melange  de  protoxyde  d’azote  et  d’dther 
n’est  pas  additif,  I’efTet  anesthesique  diminue  quand  on  elAve  le  protoxyde 
dans  le  melange.  III.  L’etendue  relative  de  la  nar  cose  au  narcylene  pur  cor¬ 
respond  a  celle  de  l’dther.  Les  mdlanges  d’dther  et  de  narcylAne  donnent  lieu 
au  point  de  vue  de  leur  action  A  un  processus  purement  d’addition. 

P.  IS. 

EITets  pi-oriuits  sur  les  relations  dc  poids  dans  le  cerveau  du 
lapin  par  les  anesthesiques  et  les  injections  intraveineuses. 

Haldi  (J.).  Larkin  (].)  et  Wright  (P.).  Amer.  J.  Physiol.,  fdvrier  1929,  88,  n°  I, 
p.  112-116.  — Les  modifications  chimiques  dans  le  courant  sanguin  agissenc 
sur  la  teneur  en  eau  du  cerveau.  Un  corps  tel  que  le  sulfate  de  magndsie  peut 
proHuit  e  des  eff  ts  differents  sur  Thydratati  m  des  quatre  parties  du  cerveau, 
hdmisphferes  cdrdbraux,  cervelet,  cerveau  moyen  et  bulbe.  La  teneur  en  eau 
du  cerveau  total  est  diminuee  par  Tinjection  intravpineuse  de  sulfate  de 
magndsie  et  dgalement,  quoique  A  un  degrd  plus  faible,  par  les  injections 
intraveineuses  et  sous-cutandes  d’uree ;  elle  est  augmentee  par  l’aiiesthdsie  a 
Tether,  au  chloroforme  et  A  la  morphine.  La  teneur  en  eau  des  quatre  parties 
du  cerveau  est  modifiee  de  la  facon  suivante  :  hemispheres  cdrebraux  :  dimi¬ 
nution  par  le  sulfate  de  magnesie  et  I’urde,  augmentation  par  Tether  et  la 
morphine,  pasde  modifications  par  le  chloroforme.  Cervelet  :  pas  de  modifi¬ 
cations  par  le  sulfate  de  magndsie  et  le  chloroforme,  augmentation  par  l’urde, 
Tether  et  la  morphine.  Cerveau  moyen  :  diminution  par  le  sulfate  de 
magnesie  et  Turde,  augmentation  par  l’dther  et  la  morphine,  pas  de  modifi¬ 
cations  par  le  chloroforme.  Bulbe  :  diminution  par  le  sulfate  de  magndsie  et 
Turde,  augmentation  par  Tether,  la  morphine  et  le  chloroforme.  Les  auteurs 
n’ont  pas  deiermind  si  ces  effets  dtaient  d’origine  directe  ou  indirecte. 

P.  B. 

Le  magnesium,  adjuvant  dans  l’anestliesic.  N'euwirth  (I.)  et 
Wallace  (G.  B.).  J.  Pharm.  exp.  Tilth-.,  fdvrier  1929.  35,  n°  2,  p.  171-187. 
—  Le-  symptrtmes  de  Taction  ddpressive  des  sels  de  Mg  apparais  ent  chez  le 
chien  seulement  quand  le  taux  du  Mg  du  serum  Atteint  5  inilligr.  pour  100  cm5 ; 
dans  la  narcose  profonde  ce  taux  est  de  20  milligr.  ou  plus.  Ces  concentra¬ 
tions  sont  obtenues  apres  injections  sous-cutandes  de  0  gr.  2o  et  2  gr.  7  de 
sulfate  de  magndsie  par  kilogramme  respectivement.  Quand  le  sulfate  de 
magnesie  ou  le  lactate  est  administre  par  voie  stomacale  ou  reciale  ou  ajoule 
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aux  melanges  ethero-huileux,  le  taux  du  Mg  du  serum  n’atteinl  jamais  la 
concentration  minima  active  de  5  milligr.  °/0.  P.  B. 

Modifications  electroeardiographiques  produites  par  la 
cocaine,  la  procaine  et  la  butyne.  Taintkr  (M.  L.),  Dock  (W.)  et 
Brown  (N.  S.).  Arch.  Int.  Pharin.  et  Ther.,  1928,  35,  n°  1,  p.  102-112.  —  La 
cocaine  et  la  butyne,  aux  doses  loxiques,  substitutes -et  mortelles,  deter¬ 
minant  de  la  bradycardie  ou  de  la  tachycardie,  ddpriment  le  systeme  de 
conduction  intracardiaque  et  excitent  le  muscle  ventriculaire  ind^pendum- 
ment  de  l’innervation  autonome,  leurs  effets  elant  caracWris^s  par  une  ine- 
gularit6  considerable.  La  procaine,  dans  une  tr6s  large  echeile  de  doses,  n’a 
que  peu  d’tffeis  sur  le  rceur,  mais  ceux-ci  aux  doses  tr£s  fortes  et  loxiques 
ressemblent  a  ceux  de  la  cocaine  et  de  la  butyne.  Les  trfes  faibles  doses  de 
cocaine,  qui  peuvent  sensibdiser  la  pression  sanguine  4  l'adrdnaline  ou  la 
dfisensibiliser  a  la  tyramine  et  a  I’eph^drine,  ne  modiflent  que  peu  les  ptie- 
nomfenes  electriques  du  cceur,  le  siege  de  ces  actions  particuliferes  de  la 
cocaine  porte  done  sur  les  vaisseaux  sanguins.  P.  B. 

Dans  quelle  mesure  la  toxicity  de  la  cocaine  d6pend-elle  de 
sa  concentration?  Schwartz  (A.)  et  Klotz  (A.).  C.  It.  Soc.  Biol.,  1928, 
33,  p.  1583-1586.  —  La  toxicite  de  la  cocaine  administree  sous  la  peau  ne 
depend  de  sa  concentration  (diminue  avec  elle)  que  dans  la  mesure  ou  le 
volume  du  liquide  injecte  est  relalivement  considerable  par  rapport  au  poids 
de  1'animal.  Dans  la  pratique  habituelle  de  Vanesthesie  locale,  le  seul  facteur 
qui  doive  compter  est  le  chiffre  de  la  dose  absolue  de  la  cocaine  injecWe.  Par 
consequent,  ni  la  confiance  dans  les  solutions  dilutes,  si  r^pandues  en  Cli¬ 
nique,  ni  la  crairite  des  solutions  concentres  ne  paraissent  justices. 

P.  B. 

Sur  les  poisons  musculaires  contraclurants.  1.  Contribution 
&  l’6twde  de  l’antagonisine  de  la  novocaine.  Zipf  (E.).  Arch,  f.  exp. 
Path.  n.  Pharin.,  fevrier  1929,  140,  n03  1-2,  p.  56-90.  —  Experiences  sur  le 
sartorius  isole  de  grenouille.  Dans  la  plupart  des  cas,  la  contracture  caf6i- 
nique  est  augmentee  par  la  diminution  de  la  concentration  des  ions  H,  par 
les  cations  plurivalents,  par  la  rhodamine  B,  le  rouge  neutre  et  le  bleu  de 
methylene.  La  contracture  quinique  estaugmeutee  par  l’alcalinite,  les  cations 
plurivalents,  la  rhodamine  B,  le  rouge  neutre  et  le  bleu  de  methylene.  Forte 
action  contracturante  du  sulfate  de  bleu  nil  qui  se  manifeste  en  reaction  alca- 
line  mSme  a  de  fortes  dilutions  et  qui  est  renforcee  par  les  cations  pluri¬ 
valents.  Action  contracturante  du  bleu  de  methylene,  mais  nroins  marquee 
que  celle  du  sulfate  de  bleu  nil  et  renforcee  par  la  diminuiion  des  ions  II 
Action  contracturante  egalement  de  l’o-nitralinine.  Action  antagonism  des 
ancsthesiques  locaux  et  de  1’atropine  vis  a-vis  de  Faction  contracluranie  des 
substances  pr^cedentes,  portant  sur  le  substratum  cellulaire  et  reposantsur 
un  echange  basique.  P.  B. 

Recherclies  experiuientales  sur  Faction  du  haschicli. 

Dontas  (S.)  etZis  (P.).  Arch.  Int.  Pharm.  et  Ther.,  1928,  35,  n°  i,  p.  30-37.— 
Etude  des  effets  du  haschich  chez  Fhomme.  Influence  immediate  de  lafumee 
du  haschich  sur  les  muqueuses  :  toux,  congestion  de  la  conjonctive,  seche- 
resse  de  la  bouche  et  du  pharynx.  Acceleration  du  pouls  et  dilatation  des 
vaisseaux  periphSriques  et  presque  toujours  hypotension.  Toux  et  apnee, 
puis  lenteur  et  arythmie  des  mouvements  respiratoires.  Secheresse  de  la 
bouche  et  du  pharynx,  soif  tres  intense  et  sentiment  de  faim.  Du  c6te  du  sys- 
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tfeme  nerveux,  chez  les  personnes  non  habitudes,  phdnomenes  d'empoisonne- 
ment  aigu  :  lourdeur  de  la  t6te  et  cdphal^e  trfes  forte,  sensation  de  pressioo 
sur  le  thorax,  nausdes  et  vomissements.  Trfes  souvent  troubles  sensitifs  et 
moteurs  (tremblements  et  contractions  musculaires).  Augmentation  des 
reflexes  constante.  Souvent  phenomenes  cataleptiques,  hallucinations  plus 
rares.  Chez  les  habitues  du  haschich,  phenomenes  nerveux  minimes.  En 
dehors  de  raugmentation  des  reflexes,  qui  est  souvent  tres  accusee,  pheno- 
mfenes  cataleptiques  seulement  legers.  P.  B. 

Action  narcotique  des  acides  alcoyiythylbarbituriques  sur 
ies  poissons.  Bhoun  (D.).  C.  R.  Soc.  Biol.,  1928,  99,  p.  1792-1794.  —  Aussi 
bien  en  serie  lineaire  qu’en  s£rie  ramiflee,  le  pouvoir  narcotique  croit  avec 
le  nombre  d’atomes  de  carbone.  Les  isombres  a  chaine  ramiflee  (isobutyl- 
6thyl  et  isoamylethyl)  sont  moins  actifs  que  les  isomeres  coriespondants  A 
chaine  lineaire.  Le  radial  non  saturd,  allyle,  confere  un  pouvoir  hypnotique 
plus  intense  que  le  radical  saturd  correspondant,  propyle.  L’introduction  du 
radical  benzyle  a  7  atomes  de  C  diminue  considerablement  le  pouvoir  hypno¬ 
tique.  P.  B. 

Sur  faction  hypnotique  de  l’acide  hevylethylbarbiturique. 

Broun  (D.)  et  Garcia  (F.).  C.  R.  Soc.  Biol.,  1928,  99,  p.  1832-1833.  —  L’acide 
hexyldthylbarbituriqueest  un  hypnotique  dont  l’activite  chez  le  chien  est  tres 
voisine  de  celle deses  homologues  inferieursles  acides  butylethylet  isoamyle- 
thylbarbituriques ;  il  n’y  a  done  pas,  chez  cet  animal,  augmentation  sensible 
du  pouvoir  hypnotique  en  fonction  du  poids  rnoldculaire.  C’estseulementchez 
le  poisson  que  cette  augmentation  s’observe  r£gulieiement.  P.  B. 

Solubility  dans  1’eau  des  acides  alcoylethylbarbituriques 
et  lensio-activity  de  leurs  solutions  aqueuses  considyryes  par 
rapport  &  leur  pouvoir  narcotique  chez  les  poissons.  Bboun  (B.). 
C.  R.  Sou.  Biol.,  1929,  100,  p.  703-705.  —  L’ auteur  etudie  les  rapports  du 
pouvoir  narcotique  chez  les  epinoches  et  des  propfietes  physiques  des  derives 
alcoylethylbarbituriques.  il  constate  que,  dans  une  meme  serie,  celle  des 
acides  alcoylethylbarbituriques  dont  l’aleoyle  est  linbaire  et  saturd,  la  ten¬ 
sion  superlicielle  reste  constante  pour  toutes  les  solutions  presentant  le 
meme  pouvoir  hypnotique;  elle  est  de  0,75-0,76  pour  toute  solution  amenant 
l’immobilitd  du  poisson  en  six  a  dix  minutes,  et  0,84-0,86  pour  celles  immo- 
bilrsani  les  epinoches  en  vingt  minutes  et  trente  minutes.  Dans  la  serie  des 
alcoylethylbarbituriques  a  alcoyle  lineaire,  le  pouvoir  narcotique  est  inver- 
sement  proportionnel  a  la  solubilite  dans  l’eau;  ainsi  I’acide  butylethyl- 
barbiturique  est  dix  fois  plus  soluble  et  neuf  moins  actif  que  l’acide  hexyl- 
ethylbarbiturique ;  l’acide  heptyiethyl-  est  douze  fois  plus  actif  que  I’acide 
butylethylbarbiiurique  et  douze  fois  moins  soluble  dans  l'eau.  Bans  la  sdrie 
des  alcoylethylbarbituriques  a  alcoyle  ramifle  (isobutylethyl-  et  isoamylethyl-), 
le  pouvoir  narcotique  croit  plus  rapidement  que  ne  diminue  la  solubilite 
dans  l’eau,  ces  derives  sont  en  outre  environ  deux  lois  moins  actifs  que  les 
derives  lindaires  correspondants.  P.  B. 

Action  de  la  butyl-ethyl  malonylurye  sur  l’excitability  des 
eentres  nerveux.  Obbe  (A.).  C.  R.  Soc.  Biol.,  1929,  100,  p.  325-226.  — 
Trois  phases  dans  les  variations  de  la  chronaxia  cerebrale  de  la  grenouill  e 
sous  Faction  de  la  butyl-dthylmalonyluree  :  1°  augmentation  jusqu  a  uue 
valeur  au  moins  egale  au  double  de  la  valeur  initiale  (sommeil);  2°  diminu¬ 
tion  jusqu’ci  une  valeur  voisine  de  cette  valeur  initiale  (les  reflexes  disparais- 
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■sent  et  les  contractions  faiblissent);  3°  augmentation  jusqu’a  l’inexcitabilitd. 
La  chronaxie  du  sciatique  reste  constante  pendant  la  premifere  phase  pr£c6- 
dente  (x  =  8),  elle  diminue  ensuite  pendant  les  deux  autres  phases  (environ 
30  %)  [x  =4);  l’inexcitabilitd  indirecte  suit  l’inexcitabilitd  par  les  centres  et 
.precede  I’mexcitabilitA  directe.  P.  B. 

L’aeide  iso-amyl-6thyl-barbiturique  (amytal),  anesthdsique 
de  laboraloire  pour  les  chats.  Mulinos  (M.  G.),  J.  Pliarm.  exp.  TJier., 
decembre  1928,  34,  n°  4,  p.  425-435.  —  L’amytal  est  un  excellent  anesthe- 
sique  pour  le  chat  aux  doses  de  0,070  a  0,120  gr.  par  kilogramme  en  injection 
sous-cutande.  11  ne  modifie  pas  la  glycAmie  normale,  il  n’empAche  pas  l’appa- 
rition  de  1’byperglycAmie  provoqude  par  l’excitation  d'un  nerf  sensitif,  ni 
l’hypoglycAmie  insulinique.  P.  B. 

Quelques  propridtds  physiologiques  de  certains*  5,5-dial- 
coyle  et  I-aryl-5,5-diaIcoyl  barbituriques  nouveaux.  Hjoht  (A.M.) 
et  Dox  (,A.  W.).  J.  Pliarm.  exp.  Thiir.,  fSvrier  1929,  35,  n°  2,  p.  155-164.  — 
L’acide  b,5-6thyl-n-amyl  barbiturique  pr^sente  des  propriAtds  physiolo¬ 
giques  qui  le  range  dans  le  groupe  des  d6iiv6s  dialcoylds  k  recommander  en 
thArapeutique.  Par  contre,  les  derives  I-aryl6s  de  l’acide  5,5-diAthylbarbitu- 
rique  sont  sans  valeur.  Les  derives  I-phenylAs  des  acides  5,5  dthyt-n-propyl, 
5,5-ethyl-n-butyI,  5,5-6thyl-isobutyl  et  5,3-ethyl-isoamyl-barbitui  iques  sont 
des  anesthdsiques  presque  uniformement  plus  actifs  que  les  composes  ana¬ 
logues,  5-5  diacoylds.  L’introduction  du  radical  ph6nyl  dans  la  position  I  de 
ces  acides  5-5-dialcoyl  barbituriques  diminue  leur  toxicitd  et  amdliore  le 
rapport  de  leur  dose  minima  active  a  leur  dose  minima  mortelle.  L’ouverture 
de  la  chaine  de  l’acide  barbiturique  ou  la  non-substitution  d’un  des  hydro- 
gfenes  4  la  position  5  supprime  Taction  hypnotique.  P.  B. 

Action  hypoglycdmiante  de  l’acide  allylisopropylbarbitu- 
rique,  son  autagonisme  avec  l’adrdnaline.  Fontes  (G.)  et  Thi- 
volle  (L.>.  C.  R.  Soc.  Biol.,  1928,  99,  p.  1977-1978.  P,  B. 

Hceherches  sur  Faction  des  bypnotiques  sur  les  ncrfs. 

Flamm  (S.).  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pliarm.,  ddcembre  1928,  138>  n”  5-6 , 
p.  257-275.  P.  B. 

Contribution  a  la  chimiothdrapie  dans  la  seric  de  la  mor¬ 
phine.  Brissemoret  (A.)  et  Chai.lamel  (A.).  C.  R.  Soc.  Biol.,  1929,  100,  p.  35- 
36.  —  La  phenylAthylamine,  la  tyramine  et  1’hordAnine  apparaissent  comme 
des  intermddiaires  constitutionnels  entre  la  morphine  et  les  dlAments  nor- 
maux  de  la  cellule  animate  (phenylalanine,  lyrosine);  comme  la  morphine, 
elles  provoquent,  chez  la  souris,  (Erection  de  la  queue  ( Schwanzen  reaction). 
Les  auteurs  out  utilisd  avec  succes  l’hord6nine  dans  le  morphinisme.. 

P.  B. 

Etudes  sur  l’hyperglycdmie  consecutive  a  linjection  de 
morphine.  Role  du  sympathique.  IIoussay  (B.  A.),  Lewis  (J-  T.),  MolI- 
nelli  (E.  A.)  et  Marenzi  (A.  D.).  C.  R.  Soc.  Biol.,  1928,  99,  p.  1406-1407.  — 
La  morphine  produitune  hyperglycemie  par  la  stimulation  directe  ou  reflexe 
d’un  centre  nerveux  du  sympahique,  d’ou  part  une  excitation  qui  est  trans- 
mise  A  l’abdomen  par  les  nerfs  du  systeme  orthosympathique.  La  variation 
de  la  reaction  du  sang  vers  I’aciditA  n’est  pas  la  cause  ddterminante  de  ce 
phAnomene,  puisqu’elle  n’est  pas  en  relation  constante  avec  les  variations  de 
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la  glyc£mie  et  qu'i!  peut  y  avoir  une  diminution  du  pH  sans  hyperglycfimie. 
Tout  au  plus  est-ce  une  cause  favorisante  de  Faction  des  autres  facteurs. 

P.  B. 

Etudes  sue  riiyperglye6mie  consecutive  a  l’injection  de 
morphine.  Role  des  surrenales.  Houssay  (B.  A.),  Lewis  (J.  T.)  et 
Molinelli  (E.  A.).  C.  It.  Soc.  Biol.,  1928,  99,  p.  1408-1410.  —  Les  surrenales 
contribuent  a  l’hyperglyc6mie  due  a  la  morphine  par  une  decharge  d'adrena- 
line  comme  le  montrent  les  experiences  de  transfusion  surr6nojugulaires. 

P  B. 

Etudes  sin*  l’hyperglyeemie  consecutive  a  i’injeclion  de 
morphine.  Hole  de  l’innervation  lidpatique.  Houssay  (B  A.), 
Lewis  (J.  C.)  et  Molinelli  (E.  A.).  C.  It.  Soc.  Biol.,  1928,  99,  p.  1411-1412.  — 
L’injection  de  morphine  excite  la  glycogenolyse  par  lavoie  desneifs  hepa- 
tiques.  Cette  excitation  est  une  des  causes  de  l’hyperglyc£mie  produite. 

P.  B. 

Etudes  sur  l’hyperglyc^mie  consecutive  a  l’injection  de 
morphine.  Role  de  rinnervalionparasympathique.  (Houssay  i  B.A.), 
Lewis  (J.  T.)  et  Molinelli  (E.  A.).  C.  H.  Soc.  Biol.,  1928,  99,  p.  1413-1414). 
—  L6g£re  hypoglycemie  provhquee  par  la  morphine  en  1’absence  du  sympa- 
thique  abdominal;  cette  hypoglycemie  est  supprim6e  par  la  suppression  de 
l’innervaiion  parasympathique  de  l’abdomen.  L’action  du  vague,  peu  impor- 
tante  du  reste,  resulte  de  Fexcitation  du  pancreas.  I’.  B. 

Contribution  si  letude  de  divers  analeptiques  respiratoires. 
Chen  le  lapin  normal  ou  intoxique  par  la  morphine  ou  le  som- 
nif'Pnc.  Helaers  (Elin).  Arcli.  lot.  Pharm.  et  Tlier.,  1929,  35,  n°  2,  p.  221- 
265.  —  La  coramine  est  le  plus  regulier  et  le  plus  efficace  des  analeptiques 
respiratoires  studies,  tant  chez  le  lapin  normal  que  chez  le  lapin  intoxique 
par  le  somnifene  ou  la  morphine.  La  lobeline  a  des  effets  tres  irreguliers 
sur  la  respiration  chez  le  lapin  normal;  elle  est  dangereuse  dans  lintoxication 
par  le  somniffeoe  et  est  au  contraire  favorable  dans  Pintoxica'ion  par  la  mor¬ 
phine.  Le  cardiazol  a  une  action  sur  la  respiration  comparable  a  celie  de  la 
coramine  chez  le  lapin  normal ;  il  a  des  effets  relativement  constants  lors  des 
premieres  injections  dans  1’intoxication  par  le  somnifene  ou  par  la  morphine, 
mais  son  action  n’est  jamais  definitive  et  diminue  lors  de  la  repetition  des 
injections.  L’hexetone  excite  la  respiration  du  lapin  normal  et  la  respiration 
d£prim6e  par  le  somnifene  ou  la  morphine,  mais  son  action  n’est  que  trapsi- 
toire,  et  l’on  ne  peut  guere  r6peter  les  injections  sans  risquer  des  accidents 
toxiques.  P.  B. 

Sensibility  des  rats  dyeapsuiys  a  l’intoxication  morpliiniquc. 

Mackay  (M.)  et  Mackay  (L.).  J.  Pharm.  exp.  Tlier.,  1929,  35,  p.  67-74.  —  Con¬ 
firmation  de  Faugmentation  de  la  sensibilile  a  la  morphine  des  rats  decap¬ 
sules.  Cette  augmentation  de  la  sensibilite  diminue  avec  le  temps  ecouie 
depuis  l’ablation  des  surrenales.  P.  B. 

Action  de  la  morphine  sur  la  secretion  hcpatique.  Pavel  (I.),, 
Milou  (St.)  et  Radvan  (L).  C.  It.  Soc.  Biol.,  1929,100,  p.  913-915.  —  Inhibi¬ 
tion  Ires  marquee  de  la  secretion  biliaire  chez  le  cliien  par  la  morphine. 

P.  B. 
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Action  de  la  strychnine  sur  les  lierfs  moteurs  et  influence 
des  ions  alcalins.  Holobut  (W.).  C.  It.  Soc.  Hint.,  1929,  100,  p.  1232- 
1233.  —  Analogie  frappante  entre  Taction  de  la  strychnine  sur  le  nerf 
moteur  (augmentation  de  lVxi  itabilite)  et  celle  des  ims  monovalents  (Li  et 
K),  et  antagonisme  avec  celle  des  ions  bivalents  (Ca,  Mg,  Ha)  II  est  done  pos¬ 
sible  que  la  strychnine  provoque  le  gonflement  de  I’a  bumine  du  tissu  ner- 
veux  periphSrique  comm'*  le  i  et  le  K  et  qu’elle  augmente  ainsi  la  permea¬ 
bility  des  membranes  cellulaires.  P.  B. 

Sur  le  point  d’altaque  des  antipyrCtiques,  quinine  et  ses 
dCrivCs.  Girndt  (0.).  Arch.  I',  exp.  Put.  u.  Pharw.,  fevrier  1929,  140,  nos  1-2, 
p.  91-117.  —  L’auteur  recherche  si,  enmme  on  l’admet  en  general,  la  quinine 
a,  a  I’inverse  de  Tantipyrine,  une  action  antipyretique  d’ongme  peripherique 
et  pour  cela  iojecte  ce  corps  dan-  la  partie  venlrale  de  la  couche  optique  do 
lapms  partiellement  deceiehre-  et  compare  1’eflet  ainsi  obtenu  avec  celui 
determine  d’une  part  par  les  injections  sous-cutandes  de  quinine  et,  d’autre 
part,  avec  Taction  antipyretique  des  injections  iutracer-brales  d’antipyrine. 
Influence  directe  de  la  quinine  sur  1’appareil  de  la  regulation  thermique 
dans  le  cerveau  intermediaire  et  rhez  les  animaux  en  tiyperthermie  par 
piqure  thermique  ou  injection  de  colibacil les,  la  quinine  determine  un 
abatement  reversible  caraceristique  de  la  tempera  ure.  Le  degrd  de  Tanti- 
pyrfese  quinique  olitenue  d^p-nd  d’abord  de  la  concentration  de  la  solu¬ 
tion  injec.tee  :  les  soluiions  de  quirnn  a  4  °/0  suppriment  passagerement  la 
fifevre  determin^e  par  la  piqCUe  thermique,  les  solutions  k  3  %  la  diminuent 
seulement  et  les  solutions  a  2  °/o  sont  sans  action  Importance  ygalernent 
du  type  de  fifevre  (dans  Thyperi hermie  4  colibacilles  des  solutions  de  qui¬ 
nine  a  0,5  %  suppriment  celle-ci),  et  de  la  durde  de  la  tievre  (1’hyper- 
thermie  de  la  piqute  thermique  est  supprimee  par  les  so  utions  de  quinine  a 
4  °/ o  seulement  dans  une  pnase  avancee  et  non  a  son  srnde  de  debut).  Un 
retour  pa-sager  a  la  temperature  nnrmale  est  determine  iaus  la  tievre  par 
piqure  par  Tinjection  intrao  rehra le  de  solutions  e  quinine  a  4  °/0  et  par 
Taimimstration  sous-cuianee de  75  a  120  rnilligr.de  quinine  par  kilogramme. 
Bans  ces  deux  modes  d’appli  ation  ie  pouvoir  normal  de  regulation  ther- 
miq  m  reste  intact,  il  s’agit  don  d’une  action  purement  Iherapeutique.  En 
application  directe  dans  le  cerveau  mtermediaire,  l’aci ion  antipyretique  de 
1’autipyrme  n’est  pas  plus  miens-  que  celle  de  la  tuini  ie.  Sur  les  lapins 
ayaut  subi  la  piqure  theimique,  la  quinine  adminislree  par  la  voie  sous- 
cutauee  en  quantiles  equimo  cGulaires  apit  netternent  davantage  que  l’anti- 
pyrine.  Gotlieb  a  oblenu  des  irmltat-  opposes  ■  ar  d  employait.  des  doses 
d’antipyrine  dix  a  vingt  lots  supdi  iem  es  aux  dose- de  quinine.  L’eucupine, 
comine  font  montre  IIosf.nthal  et  I  irscimz  par  la  voie  so.-s-cutanee,  est  sans 
acti  n  antipyretique  regalement  par  application  directe  dans  le  cerveau  inter¬ 
mediate.  La  plasmoqumine  a'ai'-e  la  temperatu  e  du  corpses  administra¬ 
tion  sous-cutanee  aux  doses  d- te  minant  du  collapsus,  el  e  t  sans  action  eu 
injection  intracerebrale.  P.  B. 

Action  directe  et  rdflexe  tie  la  nicotine  ei  de  la  lobCline  sui- 
les  centres  respiratoires  et  vagaux  (cardio-niodCrateur  intes¬ 
tinal  et  jgaslrique).  Houssay  (B  -A.)  et  Hug  (E.).  C  It.  Sue.  Biol.,  1928, 
99,  p.  150a- 1 a09). —  Action  do  la  lob-dme  analogue  a  celte  de  la  nicotine, 
mais  action  plus  intense  poui  1  s  ernes  doses.  P.  B. 

Action  <le  la  digitate  sur  I'aecidcnt  T.  de  I'dlectro-cardio- 
gratnme.  Cuxho  (E.).  C.  It.  Soc  Biol.,  1929,  100,  p.  518-519.  —  L’inver- 
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sion  de  Fonde  T,  que  l’on  observe  chez  l’homme  a  la  suile  de  doses  fortes  de 
digitale,  ne  peut  ytre  prise  pour  un  signe  de  digitalisation  suffisante,  mais 
represente  un  dtat  d’irasuffisance  myocardique  que  la  digitale  vient  mettle  en 
evidence.  P.  B. 

Action  sur  le  muscle  broncliique  de  la  digilaline,  du  cam- 
plire,  de  la  quinidine,  de  la  cinchonidine  et  de  l’hydrastine. 

Villaret  (M.),  Justin-Besancon  (L.)  etVEXENAT  (G.).  C.  R.  Soc.  Dioi.,  1929, 100, 
p.  1 027-4028.  —  Legere  action  contracturante  de'la  bronche  isolee  dyterminee 
par  la  digitaline  k  la  dose  de  1  milligr.  dans  200  cm3  de  Locke  et  par  le  cam- 
phosnlfonate  de  sodium  £  la  dose  de  10  a  20  centigr.  Leger  relachement  pro- 
duit  par  la  quinidine  et  la  cinchonidine.  Pas  d’action  de  l’hydrastine. 

P.  B. 

Dosage  des  ieuillesde  digitale  chez  la  grenouille.  Behrens  (B.). 
A  veil.  f.  exp.  Pat.  u  Pharm.,  1929,  140,  p.  232-256.  —  Les  variations  indivi- 
duelles  de  la  sensibility  des  grenouilles  vis-a-vis  de  la  strophanthine  et  des 
glucosides  digitaliques  aussi  bien  par  la  voie  intraveineuse  que  par  1’injec- 
tion  dans  les  sacs  lymphatiques  sont  de  l’ordre  de  plus  de  20  •/„.  Description 
d’une  mdihode  de  dosage  chez  la  grenouille  necessitant  seulement  l’injection 
intraveineuse  a  une  vitesse  constante  dans  le  cours  d’une  heure  de  faibles 
quantity  de  la  solution  toxique  (0  cm3  01).  P.  B. 

L’inlluence  des  corps  dits  inaclifs  de  la  mac6ration  de 
digitale  sur  l’action  de  quelques  composantes  actives  digita¬ 
liques.  Frommel  (E.).  Arch.  Int.  Pharm.  et  Ther.,  1928,  34,  n°  3,  p.  331-355. 
—  A  c&te  des  corps  dits  actifs,  glycosides  et  genines,  il  existe  encore  dans 
l’infusion  de  feuille  de  digitale  des  substances  qui,  d  une  part,  s’opposent  a 
la  fixation  de  la  digitoxine  sur  le  ventricule  et,  de  l’autre,  favorisent  Faction 
de  la  bigitaline  et  de  la  bigitaligynine.  Ces  substances  augmentent  la  rapidity 
de  Faction  tonique  de  la  bigitaline  et  de  la  bigitaligynine  et  contrecarrent 
l’irreversibility  de  FarrSt  qu’entraine  la  digitoxine.  P.  B. 

A  quels  corps  est  due  linfluence  de  la  maceration  inactive 
de  la  feuille  de  digitale  sur  Faction  de  quelques  composantes 
actives  de  la  digitale'?  Frommel  (E.).  Arch.  Int.  Pharm.  et  Ther.,  1928, 
34,  n°  3,  p.  355-374.  —  II  existe  dans  l’infusion  ou  la  maceration  de  la  feuille 
de  digitale,  4  coty  des  glycosides  et  des  gynines,  deux  groupes  de  substances 
qui  modifient  considerablement  Faction  des  principes  actifs  digitaliques  sur 
le  coeur  de  la  grenouille.  D’une  part,  les  sels  inorganiques,  en  particulier  les 
sels  de  K  qui  s’opposent  h  la  fixation  de  la  digitoxine  sur  le  ventricule  et  a 
l’irreversibility  de  FarrSt  du  a  la  digitoxine  et  qui  augmentent  considyrable- 
ment  la  puissance  de  la  bigitaligenine.  D’autre  part,  les  saponines  qui  aug¬ 
mentent  la  puissance  d’action  de  la  digitoxine,  et  qui  sont  sans  influence  sur 
la  bigitaline.  Avec  la  maceration  Faction  des  sels  inorganiques  pryvaut  sur 
celle  des  saponines,  P.  B. 

Saponines  et  digitale.  I,  influence  des  saponines  sur  le  pou- 
voir  de  diffusion  et  de  fixation  de  la  digitoxine  et  de  la  bigita¬ 
ligenine  au  travers  et  dans  une  membrane  vivante.  Frommel  (E.;. 
Arch.  hit.  Pharm.  et  Ther.,  1928,  35,  n°  I,  p.  46-62.  —  Les  saponines  abre- 
gent  les  trois  periodes  de  Faction  pharmacodynamique  de  la  digitoxine  sur  le 
cceur  de  grenouille  et  semblent  en  renforcer  la  puissance.  ArrSt  irreversible 
comme  avec  la  digitoxine  seule.  Action  inconstante  par  contre  des  saponines 
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sur  les  effets  de  la  bigitaligenine,  l’arrdt  cardiaque  reste  toujours  reversible. 
Les  saponines  abaissent  le  seuil  de  la  permeability  cellulaire  pour  la  digi- 
toxine  et  la  bigitaligdnine  et  permettent  une  pynytration  plus  rapide  des 
principes  actifs  de  la  digitale.  Geci  est  surtout  important  pour  la  digitoxine, 
car  celle-ci  diffuse  lentement  a  travers  les  membranes  alors  que  la  bigitali- 
genine  diffuse  rapidement.,Les  saponines  ne  semblent  pas  modifierles  combi- 
naisons  physico-chimiques  en  partie  irreversibles,  qui  lient  la  digitoxine  au 
protoplasme  cellulaire  et  le  pouvoir  de1  fixation  entierement  reversible  de 
la  bigitaligenine  sur  la  cellule  elle-mfime.  P.  P>. 

Toxicit6  compar^e  de  l'ouabaiine  cristallis6e  et  de  la  g-stro- 
phanthine  par  la  mdthode  de  «  Hatclier-Magnus  »  snr  le  ehien. 

Cahen  (M.).  C.  Ft.  Soc.  Biol.,  1929,  100,  p.  1124-1126.  —  Dose  minima  d’oua- 
baine  provoquant  I’arryt  du  cceur  chez  le  chien  par  perfusion  intraveineuse 
continue  de  0,1728  milligr.  par  kilogramme  d’animal.  Toxicite  identique  a 
celle  de  la  g-stropbanthine  de  Thoms,  confirmant  l’identitc  de  ces  deux  gluco- 
sides.  P.  B. 

Les  enzymes  des  sentences  du  Strophanthus  Konibe  et  leur 
influence  sur  la  k-strophanthine.  Hi  Mattei  (P  ).  Arch.  Int.  FJharm. 
et  Ther.,  1928,  35,  n°  1,  p.  113-135.  P.  B. 

Recherches  quantitatives  sur  la  r6versibilite  des  glucosides 
de  la  scille,  contribution  au  mecanisme  de  Taction  des  medi¬ 
caments  cardiaques.  Graf  (W.).  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharm.,  mars 
1929, 140,  n08  5-6,  p.  355-379.  —  Concentration  liminaire  du  scillarene  A  arr6- 
tant  le  cceur  en  cinq  minutes  de  1/800.000  et  pour  le  scillaryne  B,  arr6t  du 
cceur  en  sept  minutes  avec  1/3.000.000.  La  scillaridine  Bagit  plus  rapideraent 
que  son  glucoside  avec  une  activity  absolue  plus  faible,  arryt  cardiaque  en 
cinq  minutes  avec  1/150.000.  Le  serum  dialysd  ralentitle  cours  de  Pintoxica- 
tion,  la  toxicity  du  scillarene  reste  la  mSme  dans  le  liquide  de  Ringer  et  le 
serum,  le  facteur  temps  est  seulement  moiifie.  A  la  fin  de  la  periode  de 
latence  une  fraction  seulement  de  la  quantity  totale  active  du  scillaryne  est 
fixye,  4  cette  phase  Paction  du  scillarene  B  est  un  peu  plus  reversible  que 
eelle  du  scillaryne  A,  l’apparition  de  Paction  du  scillarene  A  est  un  peu  plus 
rapide  que  celle  du  scillarene  B.  La  concentration  liminaire  dans  le  Ringer  a 
partir  de  laquelle  on  ne  peutplus  rammer  le  cceur  par  lavage  est  de  t  / 100.000 
pour  le  scillarene  A;  1/200.000  pour  le  scillaryne  B;  1/15.000  a  1/20.000  pour 
la  scillaridine  B.  A  cette  phase,  le  scillaryne  A  est  un  peu  plus  ryversible  que 
le  scillarene  B. 

P.  B. 

Mesures  quantitative*  de  la  dilatation  des  vaisseaux  san¬ 
guine  piaux  a  pees  administration  de  nitrites  chez  le  cliien. 

Leake  (C.  D.),  Rammer  (A.  G.)  et  Hitz  (J.  B.).  J.  Pharm.  exp.  Tlier.,  fevriei 
1929,  35,  n°  2,  p.  143-146.  —  Mesures  quantitatives  4  l’aide  de  photographies 
de  la  dilatation  des  vaisseaux  piaux  chez  le  chien  anesthesiy  et  trypany  apres 
Pinjection  de  trinitrine.  Erreur  probable  avec  la  technique  des  auteurs  de 
plus  ou  moins  8  °/0.  Augmentation  du  calibre  des  vaisseaux  piaux  de  14  a 
40  »/„  apres  Tadministration  de  trinitrine,  en  moyenne  21  %.  P.  B. 

Action  des  drogues  sur  la  musculature  striee  de  l'intestin 
de  la  tanehe.  Frey  (E.).  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharm.,  decembre  1928, 
138,  nos  1-4,  p.  228-239.  —  Etude  de  Paction  de  1’alcool,  du  chloral,  de  Phis- 
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tamine,  de  Ladrdnaline,  de  LacStylcholine,  de  la  pilocarpine,  de  l’6s£rine,  de 
la  morphine,  de  la  papavdrine,  de  la  quinine,  de  la  cafdine,  du  camphre,  de 
la  veratriue,  du  curare  et  de  l'atropiue  sur  la  couche  musculaire  stride  de 
l’intestin  de  la  tanche.  P.  B. 

Actions  de  potentialisalion  de  quelques  alcalo'ides.  A.ynau  (E.) 
et  Sarkanv  (1.;.  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Plmrm.,  decembre  1928,  138,  n,s  1-4, 
p.  240-246.  -  Kenforcement  de  Taction  paralysante  du  magnesium  chez  le 
lapin  par  la  strychnine,  la  cocaine  et  la  quinine.  Pas  d’action  de  potentia- 
lisation  de  Patropine  et  de  la  morphine.  P.  II. 

Les  elFets  dn  manque  d'o.xygftne  sue  le  muscle  lisse  en  suevic. 

Garry  (R.  C.).  Physiol.,  1928,  66,  p.  235-248  —  Le  manque  d’oxygene 
determine  dans  la  mapirite  des  cas  une  chute  rapide  du  tonus  du  muscle 
lisse  isol£,  puis  une  disparition  des  mouvements  rythmiques.  L’nypophyse, 
1’histamine  et  Ladrenaline  perdent  leur  action  sur  le  muscle  lisse  en 
l’absence  d'oxygene.  Le  glutathion  oxyde  r£tablit  en  partie  les  mouvements 
rythmiques,  rnais  n’a  pas  d’action  sur  ie  tonus.  Le  tonus  semble  dtre  une 
manifestation  d’une  activite  labile  diff£rente  de  celle  qui  produit  les  mouve¬ 
ments  rythmiqu  s,  une  condition  essentielle  pour  son  apparition  est  [’exis¬ 
tence  de  reactions  d’oxydatious  qui  maintiennent  l’integrile  physico-chi- 
mique  des  structures  cellulaiies.  P.  B. 

Compa raison  des  elFels  de  ladrenaline  et  de  la  pituitrine 
sur  la  circulation  portale.  Clark  (G.  A.).  J.  oh  Physiol.,  1928,  66, 
p.  274-280.  —  [.’adrenaline  el6ve  la  pression  portale  et  la  pituitrine  (par  la 
vasopressiue)  Labaisse.  Antagonisme  mutuel  apparent  de  ces  deux  sub¬ 
stances,  dependant  de  leurs  eff'ets  relatils  sur  des  parties  differentes  des 
systemes  splanchnique  et  porte.  L’adrdnaline  et  la  pituitrine  dimiuuent 
toutes  les  deux  la  circulation  sanguine  hepatique,  la  premiere  surtout  par 
son  action  intrahepatique,  et  la  deuxifeme  principalement  par  son  action 
constrictrice  sur  le  territoire  arteriole-capillaire.  P.  B. 

Eludes  sur  la  circulation  pulmonaire.  II.  1,'action  de  l'adre- 
naline  ct  de  la  nicotine.  Dixon  (VV.  E.)  et  Boyle  (J.  C.).  J.  of  Physiol., 
1929,  67,  p.  77-86.  —  L’adrenaline,  par  la  voie  veineuse  chez  le  chat  et  le 
chien,  Sieve  la  pression  de  I’arlere  pulmonaire,  augmente  lc  volume  vascu- 
laire  des  poumons  et  le  debit  des  veiues  pulmonaires  et  Sieve  la  pression 
dans  l’oreillelte  gauche.  Les  faetcurs  les  plus  importanls  dans  la  production 
de  ces  phfenomenes  sont  une  action  cardiaque  directe  et  la  dilatation  coro- 
naire.  Les  mictions  de  nicotine  n’ont  que  peu  d’elTet  sur  la  pression  pul¬ 
monaire,  elles  diminuent  le  volume  vasculaire  des  poumons,  le  debit  des 
veiues  pulmonaires  et  la  pression  dans  I’orei'llette  gauche.  La  constriction 
des  vaisseaux  pulmonaires  et  aux  doses  tres  faibles  des  coronaires  est  le  fac- 
teur  causal  de  ces  differences  d’action  avec  Ladrenaline.  Aux  fortes  doses, 
ces  deux  drogues  determineut  un  encombrement  cardiaque  par  vaso-constric- 
tion  periphdrique,  qui  reientit  secondairement  sur  la  circulation  pulmonaire. 

P.  1! 

L’action  de  l’adreualine  sur  la  pression  sanguine  en  rapport 
avec  les  diverses  voies  d  int  reduction  duns  l’orgauisme. 

Carboxaro  (G.).  Arch.  hit.  Plmrm.  et  Ther.,  1929,  35,  p.  109-205.  L'action 
hypertensive  de  Ladrenaline  par  les  voies  hypodermique,  intramusculaire  et 
gastro-intestinale  est  nulle  ou  tres  faihle,  par  suite  principalement  de  faction 
vaso-constrictrice  locale  de  cel  alcalo'ide.  P.  B. 
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l,a  spI6nocontraetion  a  l'adrenaline  chez  l’hommc  normal. 

Benhamou  (E.),  Jude  et  Marchioni.  C.  R.  Soc.  Biol.,  1929,  100,  p.  458  460.  — 
Confumation  des  rdsultats  de  Binet.  P.  B. 

Dosage  de  l’adrenaline  dans  3  cas  de  tomeurs  surr6nales. 
Rapports  avec  la  structure  histologique  de  la  tumeur  et  la 
tensiou  art«5rielle  du  malade.  Langeron  (L.),  Paget  (M.)  et  Loiieac  (P.), 
C.  R.  Soc.  Biol.,  1929,  100,  p.  873-875.  P.  B. 

Eludes  pharmacologiques  sup  la  musculature  bronchique. 
I.  Illethode.  II.  Signification  des  proprietes  du  sang  pour  le 
tonus  des  muscles  bronchiques,  leur  action  sur  les  effets  des 
drogues.  Tiefenseb  (K.).  Arch.  /'.  exp.  Path.  u.  Pharin.,  fhvrier  1929,  139, 
nos  3-4,  p.  129-138  et  139-153. —  Description  d’une  technique  d’enregistre- 
raent  du  tonus  bronchique  sur  le  chat  in  situ.  Etude  des  effets  des  modifica¬ 
tions  de  la  reaction  du  sang  sur  le  tonus  bronchique  et  sur  I’action  sur  les 
muscles  bronchiques  de  Padrhnaline,  de  la  pilocarpine  et  de  l’atropine. 

P.  B. 

De  Taction  du  veronal  sur  les  effets  vaseulaires  de  l’adre- 
naline.  Arnell  (0.).  Arch.  int.  Pharm.  et  Ther.,  1928,  34,  nu  3,  p.  290-308. 
—  Le  veronal  sodique,  a  des  concentrations  variant  entre  0,005  et  0,00025  0/o, 
renforce  Paction  vaso  constrictrice  de  I’adrhnaline  sur  les  vaisseaux  san- 
guins  de  la  grenouille;  a  forte  concentration  (0,5  %),  il  la  supprime  par 
contre.  P.  B. 

I/effet  de  l’adrenaline  sur  la  respiration.  M’Dowall  (.1.  S.).  Qua- 
terly  J.  exp.  Physiol.,  1928,  18,  p.  325-332.  —  L’apnee  adrenalinique  se 
produit  d’une  manihre  semblable  et  coincide  avec  Pinhibition  vagale  adrhna- 
linique  du  cceur.  L’ergotoxine  ou  Pergotamine  dSterminent  une  respiration 
rapide  et  superficielle  qui  peut  etre  prdc6d6e  d’une  diminution  passagere. 
On  atteint  parfois  un  stade  pendant  lequel  la  respiration  depend  complbte- 
ment  des  impulsions  qui  passeiit  par  les  vagues,  leur  section  provoqiiant 
alors  un  arrOt  respiratoire  complet.  Apres  ergotoxine,  l’apnee  adrenalinique 
est  non  seulement  abolie,  mais  l'adrenaline  peut  provoquer  une  auymenta- 
tion  marquee  de  la  respiration;  a  doses  r6p6t£es,  l’adrenaline  peut  pro¬ 
voquer  un  arrtH  complet  de  la  respiration.  P.  B. 

Action  des  drogues  sur  les  mouvements  de  l’estomac. 

M’Crea  (E.  D.)  et  Macdonald  (A.  D.).  Quaterly  J.  exp.  Physiol.,  1928,  19, 
p.  161-170.  —  L’adrfinaline  peut  produire  des  effets  d’inhibition  ou  d’aug- 
mentatiou  sur  l’estomac  du  etiat  et  du  chien,  mais  son  action  est  surtout 
inhibitrice.  La  pilocarpine,  l’t!sdrine  et  Pacfitylcholine,  comme  le  vague, 
determinent  des  effets  d’augmenlation  ou  de  depression  au  niveau  de 
l’estomac  suivant  l’6iat  du  tonus.  La  pilocarpine  et  l’eserine  determinent 
souvent  des  contractions  con-Acutives  irregulihres  de  dur£e  considet  able. 
L’atropine  relache  et  paralyse  la  musculature  gastrique  et  supprime  loutes 
les  reponses  4  I’excitation  nerveuse  ou  autres  drogues.  Etude  da, dement  des 
effets  de  Piiphedrine,  de  Pergotamine,  de  la  strychnine  et  de  Phislamine. 


Experiences  sur  l'adrenaline.  Burridge  (W.)  et  Setii  (D.  N.).  Qua- 
terly  J.  exp.  Physiol.,  1929,19,  p.  201  214.  —  Anx  dilutions  de  10  - 4  a  10  -  ls, 
I’adrenaline  a  une  action  augmentatrice  cardiaque;  aux  faibles  dilutions, 
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10  -  4  a  10  - 6,  elle  exeree  6galemcnt  une  action  depressive  difKrente  et  inde- 
pendante.  A  1  pour  10  millions,  l’adrenaline  ranime  le  coeur  !epuis6  on 
l’epuise  encore  davantage,  l’acc6l&re  ou  ne  l’accelere  pas,  augmente  son 
tonus  ou  non  suivant  Ies  conditions  experimentales.  P.  B. 

Action  de  l’adreuatine  et  de  eertaines  drogues  sur  le  coeur 
isot&  des  Crustac6s.  Bain  (W.  A.).  Quaterly  J.  exp.  Physiol.,  1929,  19, 
p.  297-308.  —  Etude  de  l’action  d’une  serie  de  drogues  sur  le  coeur  isol6  des 
Grabes,  Maia  squinado,  Cancer  pagnrus  et  Carcinus  moenas.  L’adr^naline 
acc^lfere  le  rythme  et  augmente  le  tonus  du  muscle  cardiaque  dans  tous  les 
cas  et  chez  le  cancer  augmente  en  outre  {'amplitude.  Pas  d’action  de  I’ephe- 
drine.  Action  depressive  de  I'ergotoxine,  celle-ci  n’antagonise  pas  ni  ne  ren- 
verse  pas  l’action  de  l’adr^naline.  Action  de  la  pilocarpine  analogue  a  celle 
de  I’adrSnaline.  Pas  d’action  propre  de  l’atropine,  mais  action  antagonists 
vis-&-vis  des  effets  de  la  pilocarpine,  mais  non  sur  ceux  de  l’adrenaline. 

P.  B. 

(^uclques  modifications  cliimiqucs  produites  dans  le  muscle 
par  les  drogues.  Ets  (H.  N.).  Amer.  J.  Physiol.,  1928,  87,  p.  399-405.  — 
Les  6l6ments  de  l’intestin  gr&le  extraits  par  l’acide  trichloracetique  sont 
modifies  par  la  pilocarpine,  l’atropine  et  l’adr6naline  de  la  fatjon  suivante  : 
la  pilocarpine  diminue  le  taux  du  Na,  K,  Ca  et  Mg,  l’atropine  au  conlraire 
l’augmente.  L’adrenaline  augmente  le  taux  du  Na  et  du  Ca  et  diminue  celui 
du  K  et  du  Mg.  Les  recherches  pr4c6dentes  n’ont  pas  permis  a  l’auteur  de 
conclure  si  ces  modifications  ont  une  origine  myogfene  ou  neurogene. 

P.  B. 

Sur  l’atfdnuation  de  la  toxicite  de  l’adr^naline  par  la  subs¬ 
tance  hypotensive  du  pancreas.  Vaquez,  Gley  (P.)  et  Kisthinios. 

Ii.  Soc.  Biol.,  1929,  100,  p.  1088-1089.  —  La  substance  hypotensive  du 
pancreas,  en  dehors  de  son  action  sur  la  pression  arterielle,  antagoniste  de 
celle  de  l’adrenaline,  possede  la  propriety  de  diminuer  la  loxirite  de  celle-ci, 
et,  en  particular,  empfiche  la  production  de  l’cedeme  aigu  du  poumon, 
m5me  si  son  administration  a  precede  celle  de  l’adr^naline.  P.  B. 

Transformation  et  absorption  des  sels  ferreux  dans  le  tube 
digestif.  Messini  (M.).  Arch.  int.  Pharm.  ct  Ther.,  1929,  35,  n°  2,  p.206-217. 

P.  B. 

Etudes  sur  Taction  pharmacodynamique  de  quclques  com¬ 
poses  sympatbicotoniques.  Supniewski  (J.  V.).  C.  R.  Soc.  Biol.,  1929, 
100,  p.  1147.  —  Etudes  des  corps  suivants  :  chlorhydrate  d’a-amino-p-hydroxy- 
ethyl-p-hydroxybenzene;  />-oxy-amidoac£tophenone ;  chlorhydrate  d’a-diethyl- 
amino-P-hydroxyethyl-p-hydroxybenzene;  dietbylamino-paraoxyaciHophe- 
none.  P.  B. 

Contribution  a  Tctnde  pliarmacodynamique  de  la  nicotine. 

Rydin  (IL).  Arch.  int.  Pharm.  et  Ther.,  1928,  34,  n°  4,  p.  391-441.  —  Etude 
complete  de  la  nicotine  impossible  a  r^sumer  en  quelques  lignes.  L’auteur 
montre  en  particulier  que  la  nicotine  possede  une  affinity  des  plus  marquees 
pour  lesorganes  terminaux  du  sy-teme  nerveux  autonome,  en  sorte  que  cet 
alcaloide  par^sie  au  point  meme  de  paralyser  les  organes  terminaux  moteurs 
du  syrnpathique,  ainsi  que  les  organes  terminaux  inhibiteurs  du  parasympa- 
thique.  P.  B. 
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Antagonisme  de  l’action  de  1’atropine  et  de  I’insuline.  Cha- 
HOVfTCH  (X.).  C.  R.  Soc.  Biol.,  1929,  100,  p.  1215-1217.  —  Convulsions  insu- 
liniques  plus  tardives  chez  le  lapin  insulind  une  heure  aprfes  avoir  recju  de 
l’atropine  que  chez  le  lapin  non  atropinise,  probablement  par  suite  d’une 
augmentation  du  taux  du  sucre  libre  dAtermind  par  l’atropine.  P.  B. 

Action  de  la  pilocarpine  et  de  1’eserine  sur  le  cceur  isole  du 
chat  aprfts  d«Sgenerescence  des  deux  nerfs  vagues.  Brandhen- 
dler  (W.).  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharm.,  mars  1929,  140,  n°  3-4,  p.  108-173. 
—  La  pilocarpine  et  TAserine  presentent  les  mfemes  effets  sur  le  eoeur  isole 
du  chat  apres  degendrescence  des  vagues  que  sur  le  ceeur  normal.  Un  effet 
inhibiteur  de  l’aetivite  cardiaque  peut  done  se  produire  inddpendamment 
des  nerfs  vagues.  Le  point  d’attaque  de  la  pilocarpine  et  de  l’dsdrine  sur  le 
coeur  est  done  plus  peripherique  que  les  terminaisons  des  vagues.  P.  B. 

Action  de  certains  eorps  h6t6rocyeliques  sur  le  syst&me  ner- 
veux  autonome.  Hunt  (R.)  et  Renshaw  (R.  R.).  J.  Pharm.  exp.  Ther.,  jau- 
vier  1929,  35,  n°  1,  p.  75-98.  —  Etude  de  Taction  sur  le  systbme  nerveux 
autonome  et  de  la  toxicite  chez  la  souris  de  toute  une  sdrie  de  corps  hetero- 
cycliques  :  carboxymdthylpyridine  (HBr);  carbethoxymdlhylpyridine  (HBr); 
carbdtoxymethyl-alpha-picoline  (HBr);  carbdtoxymdthyllepidine  (HBr);aed- 
toxymdthylpyridine  (HC1);  acide  nicotinique  (HC1);  dther  methylique  de 
l’acide  nicotinique;  methchlorure  de  Tether  methylique  de  Tacide  nicoti¬ 
nique  (cesol);  B-carbomethoxy-N-mdthyl-N-ethylpiperidine  (HBr);  ardcoline; 
carbethoxymethylpiperidine  (HBr) ;  carbdthoxymethylpiperidine  (HI)  ;  carbd- 
thoxymethylethylpiperidine  (HBr);  acetoxydthylmethylpipdridine  (HI);  die- 
thylpyrrolidine  (HBr);  N-mdthyl-alphapyrodone ;  N-dthyl-alpha-pyrodone 
(HBr);  N-dimdthylhexamethylbne  ammonium  (HBr).  P.  B. 

Reeherches  sur  le  muscle  bronchique  isole.  Action  des  poi¬ 
sons  du  sympalhique  et  du  parasympathique.  Villaret  (M.),  Justin- 
Besancon  iL.)  et  Vexenat.  C.  It.  Soc.,  Biol.,  1929,  100,  p.  806-808.  —  liepre- 
nant  les  experiences  de  Trendelenburg  sur  la  bronche  de  pore  isolee,  les 
auteurs  mettent  en  evidence  Taction  reldchante  sur  le  tonus  exercee  par 
l’adrdnaline,  Tdphedrine  et  la  cafeine,  Taction  contracturante  de  l’ergotnxine 
et  de  Tergotamine  et  Tantagonisme  ergotoxine  adrenaline,  l’inversion  des 
effets  de  l’adrenaline  par  Tergotoxine  se  manifestant  aussi  bien  quand  l’adrd- 
naline  agit  en  premier  que  lorsque  Tergotoxine  est  administrde  d’abord. 
Parmi  les  excitants  du  parasympathique,  1’acdtylcholine  est  celui  qui  con- 
tracte  la  bronche  a  la  dose  la  plus  faible.  P.  B. 

Action  sur  le  muscle  bronchique  isol6  de  la  pli<5nyl-6thyl- 
malonyiuree,  de  la  cicutine  et  des  ars^nobenzftnes.  Villaret  (M.), 
Justin-Besancqn  (L.)  et  Vexenat.  C.  B.  Soc.  Biol.,  1929,100,  p.  809.  —  Aucune 
action  de  la  phdnyl-ethyl-malonyluree,  ldgere  action  contracturante  de  la 
cicutine.  Avec  les  arsenobenzenes  (le  sulfarsenol  en  particulier),  contraction 
brusque  aux  doses  fortes  du  muscle  bronchique,  suivie  d’un  ldger  reliche- 
ment,  en  rapport  avec  la  mort  de  Torgane  qui  devient  insensible  aux  exci¬ 
tants  et  aux  paralysants  les  plus  puissants  du  parasympathique.  P.  B. 

Action  de  la  formaline  et  de  l’bistamine  sur  la  tension  et  les 
eourbes  de  potentiel  d’un  muscle  strie,  le  retracteur  du  penis 
de  la  tortuc.  Bishop  (G.  II.)  et  Kendall  (A.  I.).  Amor.  J.  Physiol.,  1929, 
88,  p.  77-86.  —  Les  eourbes  de  tension  et  les  potentiels  d’action  du  retrac- 
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leur  du  penis  de  la  toriue  traite  par  l’aldehyde  formique  presenlent  une 
allure  v6ratrinique  lypique,  comme  l’a  montre  Verzar  pour  le  muscle  de 
grenouille.  Effet  inverse,  a  certains  egard?,  determine  par  l’histamiiie,  d’oii 
antagonisme  de  ces  deux  substances  pour  les  muscles  squelettiques  et 
lisses,  bien  que  les  elfets  eux-memes  soient  dilierents  dans  les  deux  sys- 
tfemes.  .  P.  B. 

Etude  physiologique  de  quelques  d6riv6s  d’homoclioliue. 

Simonart  (A.).  Arch.  int.  Pharm.  et  Ther.,  1928,  34,  n°  4,  p.  375-389.  — • 
L’influence  sur  les  prnprietes  physiologiques  d'une  choline  exeic^e  par  sa 
transformation  en  homocholine  ne  peut  Sire  prevue.  L’acetylhomocholine, 
comparee  a  I’acetybholine,  presente  une  attenuation  tres  forte  dans  ses  pro- 
pri6tes  muM-ariniques  et  son  activite  nicotinique.  L’ether  melhylique  de 
l’homocholine  consc  >e  les  effets  muscarmiques  du  m@me  ether  de  la  cho¬ 
line  et  possfede  une  action  nicotinique  m  ttement  intensifiee.  La  gradation 
etablie  par  Dale  pour  tes  cholines  ne  se  vArilie  plus  par  la  s^rie  des  homo¬ 
cholines;  alors  que  I’acetylcholine  est  b--aucoup  plus  active  que  1’ether 
ntethyliquede  la  eh  dine  tant  au  point  de  vue  muscarinique  que  nicotinique, 
dans  la  serie  des  h  unocholines,  l’acetyl  et  Pettier  methyl®  ont  un  pouvoir 
muscarinique  sem  dable  alors  que  le  deuxieme  a  une  activite  nicotinique 
beaucoup  plus  forte.  P.  B. 

Effets  de  l'ac6tylcholine  sur  la  secretion  paucreatique.  Vil- 
laret  (M.),  Justin-Bksancon  (L.)  et  Even  (it.).  C.  R.  Soc.  Biol.,  1929,  101. 
p.  7-8.  —  D4clenchemeut  par  Pacetylcholine  de  la  secretion  de  sue  pancrea- 
tiquecontenantune  lipase  et  une  amylase  trfes  actives  et  une  trypsine  direc- 
tement  active  comme  le  sue  de  pilocarpi  e.  P.  B. 

Action  de  racetyleholine  sur  laglyc6mie.  Labbe  (M.),  Nepveux  (G.) 
et  Justin-Besanc.on  (L.).  C.  R.  Soc.  Biol.,  1923,100,  p.  795-796.  —  Hypogly¬ 
cemic.  P.  B. 

L’effet  .  de  l'ergotamine  sur  le  taut  du  sucre  du  sang. 

Shpiner  (L.  B.).  Amer.  J.  Physiol.,  1929,  88,  p.  245-250.  —  L’ergotamne 
determine  un  abaissement  variable  du  taux  du  sucre  de  san"  du  chien  normal, 
mais  ne  modifie  pas  le  taux  moyen  du  su  re  du  sang  pendant  la  periode  de 
son  administration  BHe  empgche  I®  developpement  de  Phyperglycemie  et  de 
la  glycosurie  adrenal inique.  Elle  abaisse  le  sucre  du  sang  et  supprime  la 
glycosurie  chez  les  chi-  ns  qui  ont  subi  une  pancreatectomie  partielle  et  qui 
recoivent  de  l’extrait,  thyro'idien.  L’ergotamine  n’exerce  pas  d’effet  sur 
Phyperglycemie  et  la  glycosurie  des  chit-ns  qui  out  et®  rendus  diabetiques 
par  une  pancreatectomie  totale.  P.  B. 


Gernnt :  Lons  Pactat. 
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L’efficacite  des  drogues  et  leur  valeur  marchande. 


Conference  faite  an  IIP  Congres  de  la  «  Federation 
des  interets  europeens  des  Plantes  medicinales,  aromatiques 
et  siniilaires  »,  a  Padoue,  le  16  juin  1929  (*). 


Au  cours  du  Pr  Congres  international  des  plantes  medicinales  a 
Vienne,  en  1927,  les  representants  de  tous  les  groupements  inl6resses 
reconnurent  la  necessitd  de  donner  a  la  production  et  a  la  selection  des 
meilleures  drogues  une  nouvelle  orientation  en  s’inspirant  de  prin- 
cipes  modernes.  MM.  les  professeurs  de  Graaff  et  Wasicky  proposerent 
alors  d’etudier  particulierement  le  probleme  de  la  normalisation  et  de 
la  standardisation  des  plantes  medicinales. 

Sur  la  base  du  programme,  d6sormais  classique,  dlabore  par  M.  le 
professeur  de  Graaff  au  cours  des  anndes  precedentes,  une  Commission 
preparatoire  fut  nommde  des  le  Congres  de  Budapest.  L’ Association 
autrichienne  des  producteurs  de  plantes  aromatiques  et  medicinales 

1.  Reproduction  interdite  sans  indication  de  source. 

2.  Traduction  faite  par  M.  P.  Poizat,  droguiste  a  Lyon,  secretaire  de  _la  ddlega 
tion  framjaise. 
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m’a,  des  sa  fondation,  charge  de  presenter  tous  les  projets  relatifsa  la 
normalisation  et  A  la  standardisation  des  plantes  medicinales,  et  c’est 
pourquoi  je  suis  amene  A  reparler  de  ces  questions  au  sein  de  la  Com¬ 
mission  speciale  chargee  d’etudier  ces  problemes. 

Nous  sommes  persuadA  que  le  progres  ainsi  realise  sera  le  premier 
et  le  plus  fructueux  dans  l’interet  du  developpement  de  notre  champ 
d’action.  Tous  les  groupements  int6ress<5s  aux  plantes  medicinales 
peuvent  parliciper  Agalement  a  [’elaboration  de  1’ oeuvre  que  nous  avons 
devant  nous.  Nous  continuerons  notre  tdche  sans  nous  soucier  de  la 
critique  inintelligente  exprimee  aux  depens  de  la  collaboration  inter- 
nalionale  dans  ces  matieres  par  une  des  plus  grandes  maisons  de  dro- 
guerie  en  gros  de  TAllemagne,  dans  sa  revue  du  marche. 

Nous  ne  devons  pas  nous  dissimuler,  et  M.  le  professeur  de  Graaff 
a  deja  souligne  ces  difficulles  dans  la  conference  dont  nous  avons  parle, 
que  nous  allons  nous  heurter  A  de  grands  obstacles  au  cours  de  I’eta- 
blissement  de  regies  objectives  en  vue  de  la  normalisation  des  drogues. 
C’est  pourquoi  je  choisis  arbitrairement  trois  exemples  tires  de  la  pra¬ 
tique,  qui  eclairent  ces  difficultes  et  prouvent  combien  l’actuelle  forma¬ 
tion  du  prix  des  drogues  est  absurde  et  contraire  A  loute  methode. 

11  s’agit  des  racines  de  fougere  male,  des  feuilles  de  digitale  et  des 
racines  de  saponaire,  que  nous  prendrons  aujourd’hui  comme  objet  de 
notre  examen. 

AmenA  a  faire  des  affaires  en  racines  de  fougere  male,  j’ai  effectue  un 
grand  nombre  d’essais  relatifs  A  cet  article.  Les  recherches  ont  ete  faites 
par  le  Laboratoire  de  recherches  techniques  de  TOffice  autrichien  des 
medicaments  (G.  A.  Vienne  III);  les  experiences  biologiques  ont  ete 
executees  par  l’lnstitut  de  pharmacognosie  de  l'Universite  de  Vienne 
(Vienne  IX)  en  ce  qui  concerne  l’efficacite  des  drogues. 

Les  Irois  epreuves  preparatoires  eurent  pour  but  d’examiner  les  dif¬ 
ferences  existant  entre  la  drogue  fraiche  et  seche  de  meme  provenance  - 
et  la  drogue  decortiqu^e  et  non  d^cortiquee. 


CARACTERISTIQUES  1 

EXTR  A  IT 

! 

filicique  i 

1  1  Raririfts  frnirhfls . 

02.-; 

I  19. s  j 

2.  Racines  sechees  ;i  fair 

3.  Racines  sechees  a.  fair 

,  non  d'ecortiquees  .  . 

,  (lecortiquees . j 

11 

4 ■ 

II  ne  s’agit  pas  d’une  drogue  particulierement  riche  en  produits  actifs 
comme  nous  le  voyons  bien  d’apres  la  faible  teneur  du  pourcentage  en 
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acide  filicique.  Les  depenses  n6cessaires  pour  d^cortiquer  les  drogues 
sont  si  grandes,  qu’elles  ne  sont  pas  en  rapport  avec  le  faible  supple¬ 
ment  obtenu  au  point  de  vue  de  l’efficacite.  D’autre  part,  la  question 
de  savoir  s’il  y  a  lieu  d’employer  des  drogues  fraiches  ou  seches 
dependra  de  l’eloignement  et  des  frais  de  port.  Daiis  notre  cas  parti¬ 
cular,  nous  considdrons  que  l’utilisation  des  drogues  seches  est  beau- 
coup  plus  economique. 

L’exp6rience  comparative  suivante  se  rapporte  uniquement  h  des 
drogues  seches.  Cette  precaution  etait  necessaire,  etant  donne  qu’il 
s’agissait  de  comparer  des  produits  de  provenances  differentes.  Les 
resultats  dus  Si  une  drogue  d’une  certaine  origine  peuvent  avoir  leur 
source  dans  le  hasard. 

L’interet  de  la  question  reside  exclusivement  dans  la  comparaison 
qui,  d'ailleurs,  n’autorise  aucune  generalisation.  Nous  avons  sollicite, 
au  meme  moment,  des  offres  emanant  de  diverses  sources;  ainsi,  les 
prix  obtenus  representaient  les  diff6rents  prix  de  venle  en  vigueura 
cette  epoque. 


L’ecart  des  prix  va  de'l  a  2,64.  Les  differences  au  point  de  vue  de  la 
richesse  en  extrait  vont  de  1  Si  1,57.  LYcart  relatif  a  la  richesse  en  acide 
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filicique  va  de  1  4  1,41.  Les  variations  relatives  4  la  valeur  biologique 
vont  de  1  a  1,32.  Si  nous  comparons  les  chiffres  les  plus  bas  et  les  plus 
hauts,  tout  ceci  parait  4  premiere  vue  normal,  mais  perd  de  sa  signifi¬ 
cation  si  nous  considerons  le  tableau.  C’est  ainsi  que  la  drogue  D  a  un 
pourcentage  d’extrait  inferieur  de  21  °/0  4  celui  de  la  drogue  A,  tandis 
qu’elle  est  en  meme  temps  2,64  fois  plus  chere.  Tout  4  fait  strange  est 
le  rapport  des  coefficients  d’acide  filicique  ou  l’on  voitla  drogue  B  avoir 
4  peu  pres  la  meme  richesse  que  la  drogue  D  qui  est  presque  deux  fois 
plus  chere.  En  ce  qui  concerne  la  valeur  biologique,  une  seule  drogue, 
la  drogue  C,  correspond  4  la  drogue  normale,  mais,  dans  ce  cas  egale- 
ment,  le  prix  1,83  plus  cher  n’est  en  rien  proportionn6  a  la  valeur  bio¬ 
logique  qui  est  seulement  20  °/„  plus  forte  que  celle  de  la  drogue  A. 
Aucun  de  ces  quatre  essais  ne  correspond  compl4tement  aux  exigences 
de  la  pharmacopee  allemande  VI. 

Pour  mesurer  l’efficacite  de  la  drogue,  lequel  des  trois  facteurs 
devons-nous  principalement  prendre  en  consideration?  Pour  le  moment, 
nous  sommes  amenes  4  repondre  que  tous  les  facteurs  sont  4  consi- 
derer.  Mais  il  est  certain  que  la  valeur  biologique  devrait  jouer  un  rule 
capital,  surtout  si  nous  avons  presents  a  la  memoire  les  essais  de 
Straub  qui,  par  exemple,  a  6tabli  que  la  concentration  mortelle  pour 
les  combinaisons  chimiques  (extrait  de  fougere,  filmarone,  filinol)  est 
de  :  1  :  380.000  et  que  les  materiaux  de  ces  combinaisons  complexes 
(ether  d’acide  butyrique  de  la  phloroglucine  et  6ther  d’acide  isobuty- 
rique  de  la  phloroglucine)  sont  de  1  :  30.000.  II  a  etabli  egalement  que 
les  residus  de  ces  ethers  (acide  butyrique,  acide  isobutyrique,  phloro¬ 
glucine)  sont  de  1  :  300,  demontrant  une  fois  de  plus  la  valeur  des  com¬ 
binaisons  chimiques  se  produisant  4  l’6tat  naturel  dans  la  plante. 

Si  nous  nous  demandons  quelle  est  la  drogue  qui  est  la  moins  chere, 
dans  cecas  le  choix  devrait  se  porter  infailliblement  sur  A,  car  le  plus 
haut  pourcentage  d’acide  filicique  et  la  plus  haute  valeur  biologique  ne 
sont  pas  en  rapport  avec  la  difference  des  prix. 

Le  deuxieme  exemple  est  relatif  4  une  drogue  irremplacable  et  si 
importante  qu’elle  a  ete  l’objet  des  recherches  scientifiques  les  plus 
minutieuses  qui  ont  donne  le  jour  4  de  nombreux  ouvrages.  Un  travail 
qui  n’est  pas  encore  complet  de  M.  Artuur  Schmolke  (25  Jahre  Ysate 
Buerger  par.  75-95)  comprend  21  pages  in-8°  consacrees  seulement  4 
l’introduction  de  l’auteur  et  aux  sources.  Bien  que,  pour  les  feuilles  de 
digitale,  les  pharmacopGes  de  differents  pays  comme  l’Allemagne,  les 
Pays-Bas,  la  Suede,  l’Amerique  prescrivent  une  certaine  teneur  en  prin- 
cipes  actifs,  le  grand  commerce  ne  prete  encore  que  trop  peu  d’atten- 
tion  4  la  richesse  du  produit  au  moment  de  l’etablissement  des  prix. 
On  n’attache  pas  encore  une  valeur  suffisante  au  fait  que  la  sorle  de 
digitale  la  plus  efficace  n’est  pas  la  feuille  tres  repandue  du  Digitalis 
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purpurea,  mais  celle  du  Digitalis  lanata.  Cette  [derniere  n’est  encore 
adoptee  par  aucune  pharmacopee;  elle  est  cependant  l’objet,  de  la  part 
des  fabriques  de  produits  chimiques  pharmaceutiques,  d’un  interSt 
croissant,  mais  qui  semble  encore  bien  insuffisant. 

A  Jfoccasion  de  ma  conference  de  l’an  passe  h  Budapest  sur  «  Les 
problemes  relatifs  aux  champs  de  culture  »,  j’ai  6te  amen6  A  declarer 
que  la  situation  actuelle  du  marche  des  drogues  constituait,  dans  une 
certaine  mesure,  un  encouragement  R  la  production  et  a  la  vente  des 
drogues  les  plus  faibles  et  les  plus  riches  en  eau.  Cependant,  nous  le 
savons  tous  de  fa$on  precise,  une  richesse  en  eau  de  plus  de  2  % 
implique  le  danger  de  voir  la  drogue  perdre  rapidement  de  sa  valeur 
jusqu’4  concurrence  de  34  °/0  dans  l’espace  de  cinq  semaines.  Un 
exemple  entre  beaucoup  d’autres.  Au  cours  de  Fautomne  de  Fan  passe, 
le  prix  de  gros  de  Sh.  5,2  par  kilogramme  pour  Folia  Digitalis  lanata 
n’a  pas  ete  accepte  parce  que  le  produit  se  trouvait  en  concurrence 
■avec  le  Digitalis  purpurea  provenant  des  Vosges,  qui  etait  meilleur 
march6.  Le  prix  de  cette  derniere  marchandise  6tait  de  Sh.  4,50  par 
kilogramme.  La  determination  de  la  richesse  des  deux  produits,  faite 
au  m£me  moment  par  des  experiences  sur  des  coeurs-de  grenouilles,  a 
•donne  les  r6sultats  suivants  : 

Folia  Digitalis  purpurea.  Folia  Digitalis  latana. 

0,00065  0,0003 

1  2,16 

1  1,24 

4,2  9,07 

C’est  un  fait  regrettable  que  Fonpeut  constater  egalement  dans  le  cas 
du  Rheum  palmatum  :  le  commerce  de  la  droguerie  n’accepte  qu’avec 
lenteur  de  nouvelles  drogues  ayant  une  grande  valeur.  II  est  egalement 
certain  qu’il  soas-estime  la  valeur  de  ces  produits,  au  detriment  des 
producteurs  qui  ont  le  souci  de  produire  des  drogues  de  grande  valeur 
et  tres  efficaces. 

En  consideration  de  l’importance  du  sujet,  qu’il  me  soil  permis  de 
poursuivre  mes  explications. 

11  y  a  relativement  peu  de  travaux  consacr6s  de  facon  complete  R  la 
comparaison  des  diverses  sortes  de  digitale.  Citons  parmi  les  publica¬ 
tions  de  Fannie  derniere  : 

Himmelbaur  (Wolfgang)  et  Zwillinger  (Emmy).  Biologisch-chemische 
Formenkreise  inder  Gattung  Digitalis  L.  ( Phenomenes  de  chimie  hiolo- 
gique  dans  le  genre  Digitale ).  Biologica  generalis,  3,p.  5-8. 

De  Graaff  (W.  C.).  Vrslag  over  1928,  van  het  Proefveld  voor  Genes- 
kuiden  van  de  nederlandsche  Vereenigung  vor  Geneeskuidentuinen. 


Titre . 

Coefficient  de  valeur .... 
Rapport  reel  des  prix  .  .  . 
Prix  qui  serait  justifid  sur  la 
base  de  la  comparaison 
des  valeurs  biologiques  . 
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Kreyer  (G.  K.).  Forschungen  der  Versuchsstation  Mohilew  iiber 
Arzneiptlanzenkultur  in  den  Jahren  1921-1925  (Recherches  de  la  station 
d’essais  de  Mohilew  sur  la  culture  des  plantes  m6dicinales  dans  les 
annees  1921-1925). 

Malheureusement  la  melhode  employee  ainsi  que  l’ampleur  des  expe¬ 
riences  esFdifferente  chez  les  trois  auteurs. 


Sorte  : 


D.  purpurea  I 
D.  purpurea  II 
D.  laevigata . 

D.  eriostachy 
D.  miniana. 

A  sibirica  . 

I),  ambigua. 


(+) 

#(+) 

(+) 

+  +  (+) 
+ 


4,85 

4,21 

3,18 


2,16 


L’experience  faite  par  M.  Himmelbaur  serapporte  en  tout  &  25  sortes. 
Ce  qu’il  faut  avant  tout  retenir,  dans  l'int£ret  de  notre  expose  d’aujour- 
d’hui,  e’est  que  M.  Himmelbaur  assigne  au  Digitalis  lanata  une  valeur 
trois  fois  supisrieure  a  celle  du  Digitalis  purpurea;  M.  de  Graaff  lui 
assigne  une  valeur  quatre  fois  superieure. 

C’est  avec  intention  que  j’ai  donne  des  exemples  tir^s  des  travaux 
Merits  sur  la  question.  Ces  exemples  confirment  les  resultats  des 
recherches  que  j’ai  faites  de  1924  a  1928.  II  importe  de  noter  que  le 
resultat  de  ces  travaux  assigne  au  Digitalis  purpurea  la  moiti6  de  la 
valeur  normale  de  la  drogue;  il  y  a  meme  des  cas  ou  l’efficacite  de  la 
plante  est  completerftent  nulle.  Au  contraire,  je  n’ai  jamais  connu  de 
cas  oil  la  valeur  du  Digitalis  lanata  ait  6te  inferieure  a  la  normale. 

M.  le  DrJ.  S.  Melknhoff,  pharmacien  a  Zwolle,  declare  que  les  feuilles 
de  digitale  doivent  repondre  aux  exigences  suivantes :  avoir  la  plus 
grande  efficacite  avec  le  minimum  d’oscillations.  L’amplitude  des  varia¬ 
tions,  pendant  les  annees  d'observations  indiquees  ci-dessus,  a  ete  de 
1  a  4  pour  le  Digitalis  purpurea  et  de  1  a  2  pour  le  Digitalis  lanata. 

Grace  a  l’amelioration  de  nos  methodes  de  culture,  nous  sommes  en 
train  de  diminuer  les  oscillations  du  Digitalis  lanata ,  en  ce  qui  concerne 
1‘efficacite  de  ce  produit. 

En  partant  du  fait  que  les  drogues  de  grande  valeur  sont  sous- 
eslimees,  il  est  int6ressant  de  comparer  les  prix  des  preparations 
pharmaceutiques  faites  avec  ces  memes  drogues.  Cette  comparaison  n’a 
naturellement  qu’une  valeur  relative.  Comme  le  dit  C.  Focke  dans  son 
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travail  (*),  les  grenouilles  ne  constituent  pas  des  unit6s  cliniques;  cela 
est  vrai  aussi  par  reciprocity.  Suivant  les  procedtis  de  dissolution 
employes,  les  preparations  contiennent  dans  des  proportions  variables 
les  principes  toxiques  de  la  digitate  et  de  la  digitaline,  et  different 
en  ^consequence  de  la  drogue  brute.  Sous  reserve  de  cette  observa¬ 
tion,  nous  pouvons  essayer  de  comparer  les  prix  h  la  lumiere  d’un 
exemple. 

Dans  le  catalogue  de  detail  d’une  maison  autrichienne  de  droguerie 
en  gros,  nous  notons  les  prix  suivants  : 

Folia  Digitalis  purpurea  pour  1  K° . 5  sh.  80 

Digitalysat  (sue  obtenu  par  dialyse)  Birger,  par  10  gr.  .  1  sh.  31 

1  gr.  de  dialysat  contient  le  sue  press6  de  1  gr.  de  feuilles  fraiches 
ou  de  0,2  gr.  de  feuilles  seches,  d’ou  : 

1  gr.  poudre  de  feuilles  de  digitale  =  5  gr.  de  digitalysat ; 

1  gr.  de  feuille  correspond  k  deux  mille  doses  pour  grenouilles; 

1  gr.  de  digitalysat  contient  100  h  120  doses  pour  grenouilles. 

Ainsi,  d’aprfes  cette  m6lhode,  1  gr.  de  feuilles  correspond  &  17  &  20  gr. 
de  digitalysat.  En  prenant  en  consideration  les  prix  indiqu6s  plus  haut, 
1  gr.  de  feuilles  cohterait  :  0  sh.  00S8,  tandis  que  20  gr.  de  digitalysat 
cohteraient  2  sh.  62,  ce  qui  veut  dire  qu’une  preparation  pharmaeeutique 
h  peu  pres  aussi  forte  que  la  drogue  brute  codte  400  fois  plus  que  la 
drogue  brute  de  meme  efticacite. 

Dans  ces  conditions,  il  parait  tout  e  fait  ridicule  et  absurde  d’imposer 
aux  producteurs  des  rabais  de  10  k  20  %  et  de  leur  refuser  egalement 
un  supplement  de  prix  de  25  %  environ,  alors  qu’il  s’agit  d’une  drogue 
doublement  riche  en  contehu  et  d’ou  l’on  pent  extraire  40  gr.  de  sue  de 
digitale  au  lieu  de  20  gr.  Cette  constatation  est  encore  plus  evidenle  si 
Ton  met  en  regard  les  chiffres  suivants  : 

1  gr.  feuille  normale  donne .  2  gr.  de  sue  de  digitale. 

1.000  gr.  feuilles  normales  donnent .  5.000  gr.  de  sue  de  digitale. 

Par  exemple.  au  prix  de  i  sh.  20  par  kilogramme,  cela  fait  uiie  valeur  marchande 
de  fi  sh.  55). 

1.000  gr.  feuilles  de  digit,  d’une  efficacitd  double  donnent  10  K°s  de  sue  de  digitale. 

(Par  exemple,  au  prix  de  5  sh.  20  par  kilogramme,  d’une  valeur  marchande  de 
13  sh.  10). 

Et  cependant,  le  commerce  croit  acheter  meilleur  marche  en  se  procu- 
rant  une  drogue  moitie  moins  riche  en  principes  actifs  parce  que  1  K°  de 
cette  drogue  brute  est  meilleur  marche  de  1  sh.  environ.  Nous  devons 
cependant  nous  persuader  que  l’on  ne  pourra  arriver  k  produire  des 

1.  Zur  pharmakognostischen  Prufung  von  Digitalis-Spezialitaten  (Examen  phar- 
macologique  des  spdcialitSs  a  base  de  digitale).  Archiv  dcr  Pharm.,  1929,  267, 
p.  169. 
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drogues  de  grande  efficacite  qu’en  payant  un  supplement  de  prix  raison- 
nable  pour  les  produitsen  question.  Ce  n’est  que  par  ce  moyen  d’ailleurs 
que  l’on  peut  arriver  a  une  production  meilleur  marche  par  des  voies 
rationnelles.  Le  producteur  est  loin  d'etre  oblige  de  demander  un  prix 
double  pour  une  drogue  doublement  efficace  et  il  est  certain  qu’il  se 
contenterait  d’un  supplement  de  prix  relativement  beaucoup  plus  faible. 

Mais  ce  supplement  doit  absolument  etre  concede  au  producteur. 

J’affirme  qu’en  etudiant  la  preparation  pharmaceutique  cit6e  plus 
haut  j’ai  choisi  arbitrairement  un  exemple  de  mon  propre  gre,  mais  on 
pourrait  faire  la  m6me  comparaison  avec  n’importe  quelle  autre  prepa¬ 
ration  pharmaceutique.  Suivant  les  speciality  envisages,  les  variations 
relatives  &  I’efficacite  seront  plusou  moins  grandes,  mais  jamais  elles  ne 
seront  en  proportion  avec  les  exigences  legitimes  des  producteurs. 

Quant  aux  avantages  ou  desavantages  li6s  &  l’emploi  des  drogues 
brutes  ou  des  speciality,  les  comparaisons  en  question  n’ont  pas  pour 
but  d’dlucider  ce  probleme.  C’est  au  medecin  que  le  dernier  mot  appar- 
tient  en  ultime  ressort. 


Les  comparaisons  tiroes  des  drogues  contenant  de  la  saponine  appa- 
raissent  comme  particuliferement  interessantes;  les  chiffres  suivants 
sont  tir6s  de  recherches  faites  au  cours  des  derniers  mois  : 


DROQUE 


RAPPORT 


COEFFICIENT 


RAPPORT 


Racines  de  saponaire 
blanche  dOcorti- 

qu6es . 

Racines  de  saponaire 
blanche  non  decorti- 

qu£es . 

Racines  de  saponaire 

Fruits  de  Sapiadus  .  . 
Saponine  brute  tirfie  de 
la  racine  de  sapo¬ 
naire  blanche.  .  .  . 
Saponine  de  Merck  pure  < 
tr6s  blanche  .  ...  ( 


23.000  1,02 


22.300  0,99  3.700 

10.900  0,48  8.330 

9.90U  0,44  5.560 


72.500  3,22  5.400 
20.000  1,00  2.000 
25.000 


»  1,75  0,0295 

1,85  1,45  0,0181 

4,16  2,60  0,0325 

2,70  15  0,1880 

l!00  80,00  1,000 


11  semble  bien  que  les  craintes  exprimees  par  d’autres  auteurs  compe- 
tents  en  la  matiere,  &  propos  des  difficulty  relatives  a  la  comparaison 
des  diverses  saponines,  sont  enticement  fondles. 

Est-ce  l’index  hemolytique  ou  le  coefficient  d’ecume  qui  doit  etre  pris 
en  consideration  pour  mesurer  l’efficacite  de  la  drogue?...  Cela  depend 
de  la  destination  du  produit,  c’est-ci-dire  de  son  emploi.  Mais  la  forma¬ 
tion  des  prix  du  commerce  ne  s’inspire  pas  de  ces  considerations  pre¬ 
mieres.  Ce  qui  domine  avant  tout  et  presque  exclusivement,  c’est  le 
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desir  de  ddpasser  encore  les  prix  les  plus  bas.  J’ai  fait  une  enquSte  au 
sujet  de  quelques-unes  de  ces  offres  trSs  bon  marchd,  particulierement  A 
propos  d’un  Achantillon  de  racines  de  saponaire  blanche  qui  cohtait 
R.  M.  65  fob.  Hambourg.  L’index  hemolytique  donnait  11.000  et  pour 
un  autre  echantillon  seulement  9.000  :  ceux  qui  achetent  bon  marche 
achetent  cher.  Si  nous  comparons  les  chiffres  de  l’index  avec  ceux 
donnAs  plus  haut  pour  la  racine  de  saponaire  non  decortiquee,  nous 
voyons  qu’un  prix  de  moitie,  soit  0,70  gr.  par  kilogramme,  serait  &  peine 
justifie,  et  que  le  prix  demande  de  sh.  1,10  est  relativementcher. 

Comme  pour  la  racine  de  fougSre  m&le,  le  rencherissement  de  la 
drogue  lorsqu’elle  est  decortiquAe  n’est  pas  en  rapport  avec  l’augmenta- 
lion  de  l’efficacite.  Seule,  la  couleur  de  la  poudre  de  la  drogue  dAcor- 
tiquee  est  sensiblement  plus  belle.  La  production  codteuse  et  com- 
pliquee  de  la  saponine  pure  est  un  luxe  qui  ne  presente  d’intdrSt  que 
dans  un  petit  nombre  de  cas.  L’index  hemolytique  ainsi  que  le  coeffi¬ 
cient  d'ecume  tombent  k  peu  pres  k  un  tiers,  tandis  que  le  prix  devient 
cinq  fois  plus  elevd. 

Par  contre,  on  devrait  parvenir  &  produire  la  saponine  brute  &  un  prix 
plus  bas  encore.  La  saponine  brute  dont  il  est  question  plus  haut  devrait 
£tre  le  meilleur  marche ;  elle  est  destinee  A  supplanter  toutes  les  autres. 

Comme  je  l’ai  dit  au  debut  de  cette  conference,  je  de.sirerais  me 
borner  aujourd’hui  k  ces  trois  exemples.  En  d6pit  de  toutes  ces  diffi- 
cultes,  l’etablissement  de  normes  objectives  constitue  le  moyen  le  plus 
pr6cieux  que  nous  ayons  A  notre  disposition  pour  developper  et  agrandir 
le  champ  de  notre  activite.  Les  lecteurs  de  «  Plantes  medicinales  et  aro- 
matiques  »  Heil-  und  Gewiirz-P Hanzen  se  souviendront  peut-etre  de 
Particle  que  j’ai  publie  dans  ce  recueil  (*).  Au  paragraphe  157,  j’ai 
indiqu6  sous  larubrique  III,  au  nombre  des  difficultes  de  nature  objec¬ 
tive  qui  se  dressent  devant  nous  : 

«  Le  manque  de  normes  objectives  precises,  suffisantes  et  fortes  pour 
les  prix  et  la  qualile  des  produits.  » 

Aujourd’hui,  cinq  ans  plus  tard,  nous  travaillons  systdmatiquement  A 
vaincre  ces  difficultes.  J’ai  donne  pour  devise  k  mes  publications  citees 
ci-dessus  :  Quousque  tandem...  C’est  en  Italie  qu’a  retenti  ce  celebre 
discours  :  grS.ce  S  la  creation  definitive  de  l’entente  internationale  et  de 
la  Commission  de  normalisation,  c’est  en  Italie  egalement,  je  Pespere, 
que  le  premier  pas  sera  fait  vers  la  solution  de  ces  problemes  en 
reponse  a  la  question  que  nous  avons  posde. 


W.  Hecbt, 

Cultivateur  des  plantes  mddicinales. 


1.  Hecht  (W.).  Betrachtungen  zur  Preisbildung  (Considerations  si 
des  prix).  Heil-  und  Gewiirz-P flanzen,  1925,  7,  nos  9-12,  p.  146-161. 
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Le  pyr&thre  (chrysantheme  insecticide). 

Activite  pharmacodynamique  et  thdrapeutique. 

Le  pyrethre  inseclicide  [Chrysanllucmum  cinerarisefolium)  a  va,  dans 
ces  dernieres  anndes,  se  developper  consid£rablement  le  champ  de  ses 
applications  par  suite  des  travaux  qui  ont  ete  executes  sur  1’isolement 
et  l’identification  de  ses  principes  actifs,  les  pyrdthrines  de  Staunuiger 
et  Ruzicka,  et  sur  le  mode  d’activite  de  ces  corps. 

C’est  actuellement  l’un  des  articles  d'herboristerie  les  plus  importants 
et  on  s’occupe  activement  de  l’accroissement  de  sa  production  pour 
satisfaire  des  besoins  industriels  de  jour  en  jour  plus  considerables. 
Heureusement,  l’aire  de  la  culture  de  cette  plante  est  assez  vaste;  elle- 
est,  en  outre,  peu  exigeante;  elle  ne  denaande  que  des  terrains  argilo- 
calcaires,  legers,  caillouteux,  permeables,  de  peu  de  valeur,  que  nous 
possedons  en  grande  quantile  dans  tout  le  Midi  de  la  France,  et  gr&ce 
aux  efforts  de  1  'Office  des  Matieres  premieres  de  la  Droguerie  et  de 
1  Administration  des  Eaux  et  Forets ,  chaque  annee,  on  constate  une 
augmentation  de  notre  production  indigene  donl  les  produils  peuvent 
rivaliser  avec  ceux  de  la  Dalmatie,  du  Japon  et  sont  superieurs  h  ceux 
du  Caucase. 

Jusqu’h  ces  dernieres  annees,  le  pyrhthre  n’etait  guere  utilise  que 
sous  forme  de  poudre  insecticide,  pour  la  destruction  des  insectes  ind6- 
sirables  qui  envahissent  nos  habitations  (puces,  punaises,  etc.),  et  pour 
la  conservation  des  habits  et  fourrures  contre  les  deghts  des  mites- 
Vers  1893,  Dufour  reconnut  ses  proprietes  toxiques  sur  la  cochylis  et 
Feudemis  de  la  vigne  et,  progressivement,  on  utilisa  contre  les  insectes, 
les  papillons,  les  chenilles  qui  devastent  les  vignes  et  les  jardins, 
diverses  preparations  de  pyrethre.  Plus  r6cemment,  les  hygienistes 
americains  insisterent  sur  la  necessity  de  se  debarrasser  des  mouches, 
vectrices  de  bacteries,  et  utiliserent  Faction  toxique  du  petrole  ou 
'd’hydrocarbures  charges  par  maceration  des  principes  actifs  des  fleurs 
de  Pyrethre,  en  pulverisant  ces  liquides  dans  Fair  des  locaux  infestds. 
Cette  pratique  s’est  rapidement  r^pandue  dans  le  monde  entier  et  a 
provoque  une  augmentation  considerable  de  la  consommalion  du 
pyrethre. 

L’action  toxique  des  preparations  a  base  de  pyrethre  fut  ensuite 
dtendue  avec  succes  a  la  destruction  des  divers  parasites  cutan^s  de 
l’homme  et  des  animaux  domestiques  (poux,  tiques,  acariens).  Enfin, 
plus  r^cemment,  nous  avons  reconnu  la  possibility  d’utiliser  les  pro¬ 
prietes  toxiques  des  pyrethrines  sur  les  vers,  pour  la  destruction  des 
parasites  intestinaux  de  l’homme  et  des  animaux  domestiques. 

Le  pyrethre  est  done  entre  dans  la  th£rapeutique  humaine  et  v6teri- 
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naire  comme  medicament  externe  et  interne,  et  nul  doute  qu’etant 
donnd  son  innocuite  parfaitepour  l’homme  et  les  animaux  a  sang  chaud 
son  emploi  se  diffuse  de  plus  en  plus. 

Cette  absence  de  toxicite  pour  les  homeothermes  etait  connue  depuis 
longtemps  et  les  rares  intoxications  signaiees  e  la  suite  d’absorption  de 
poudre  de  pyrethre  sont  tres  discutables ;  mais  c’est  seulement  depuis  que 
Staundiger  et  Ruzicka  ont  fix6  la  constitution  des  pyrethrines  que  l’on  a 
pu  se  rendre  compte  du  mecanisme  de  cette  anomalie  et  de  celui  de 
leur  toxicite  remarquable  sur  les  animaux  a  sang  froid. 

II  y  a  encore  quelques  annees,  on  attribuait  Taction  toxique  de  la 
poudre  de  pyrethre,  sur  les  insectes,  it  l’obstruction  de  leurs  t.rach6es,  car 
on  avait  remarque  que  la  poudre  devait  etre  tres  fine  pour  agir.  Cepen- 
dantS.  Sato,  H.  Yamamoto,  J.  Fujitani  avaient  public  les  resultats  de 
leurs  essais  sur  les  divers  animaux  de  laboratoire  avec  des  extrails  de 
pyrethre  plus  ou  moinsactifs,  qui  leur  avaient  montr6  que  l’oleo-resine, 
lepyrethrol,  la  pyrethrone,  comme  on  denommait  alors  le  principe  actif, 
se  conduisait  comme  un  poison  neuro-musculaire  lorsqu’il  etait  admi- 
nistre  par  voie  d’injection  sous-eutan6e  ou  intraveineuse. 

Staundiger  et  Ruzicka  ayant  definitivement  fix6  la  constitution  des 
principes  actifs  des  fleurs  de  pyrethre,  les  pyrethrines  I  et  II,  comme 
etant  des  ethers  d’un  alcool  h  fonction  cetonique  et  de  l’acide  chrysan- 
themique  carbonique  et  de  l’acide  chrysanthemique  monomethyl-dicar- 
bonique,  indique  leur  extraction  et  leur  purification,  codifie  leurs 
caracteristiques  physico-chimiques,  ont  pu  des  lors  op6rer  sur  des  pro- 
duits  definis,  d’activite  constante,  et  en  etudier  avec  precision  leurs 
proprietes  pharmacodynamiques  et  toxiques  (il  est  actuellement  facile 
d’apres  les  donnees  fournies  par  ces  auteurs  de  purifier  par  cristallisa- 
tion,  d’une  part,  l’alcool,  et,  d’autre  part,  les  acides,  puis  de  faire  une 
hemisynthese  en  reetherifiant,  obtenant  ainsi  des  produits  aussi  purs 
que  possible). 

Staundiger  et  Ruzicka  dans  leurs  nombreux  essais  d’extraction  et  de 
synthese  partielle  des  pyrethrines  ont  mis  en  evidence  un  fait  impor¬ 
tant  qui  condi tionne  toute  faction  pharmacodynamique  des  pyre¬ 
thrines  :  la  labilite  extreme  des  pyrethrines  par  saponification  et  la 
diminution  considerable  d’activite  de  leurs  produits  de  dedoublement. 
Cette  saponification  avec  mise  en  liberie  de  l’alcool  cetonique,  qui  se 
fait  le  plussouvent  h  l’etat  cristallin  ( pyrethrone  de  Fujitani),  se  produit 
par  faction  prolong6e  de  la  chaleur,  par  faction  des  alcools  (methylique 
et  ethylique),  des  alcalis  meme  faibles  et  dilues,  mais,  en  outre, 
Chevalier  a  reconnu  que  cette  saponification  se  produisait  egalement 
au  contact  du  sang  des  homeothermes,  des  tissus  vivants  des  secre¬ 
tions  gastro-intestinales  et  de  leurs  diastases,  etc. 

C’est  uniquement  &  cette  saponification  qu’il  faut  attribuer  la  dis- 
parition  de  la  toxicite  des  pyrethrines  chez  les  homeothermes;  cette 
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saponification  au  contact  des  tissus  vivants  est,  en  outre,  tres  sensible- 
ment  influence  dans  tous  les  cas  par  la  temperature,  et  c’est  ainsi  que 
Chevalier  et  Dantony  ont  montr6  que  des  chenilles  de  cochylis 
intoxiquees  par  une  emulsion  de  pyrethrines  ne  pr<5sentaient  que  des 
symptomesd’intoxication  grave  non  suivisdelamort,  lorsqu’ellesetaient 
transportees  dans  une  etuve  it  36°,  tandis  que  les  tdmoins  mouraient  tous 
par  paralysie,  laiss^s  k  l’air  libre  a  une  temperature  de  16°  environ. 

Par  contre,  les  pyrethrines  intactes  presentent  une  action  toxique 
generale,  univoque  k  l’intensite  pres,  sur  les  animaux  les  plus  divers  : 
mammiferes,  poissons,  crustaces,  vers,  helminthes,  annelides,  etc., 
et  jusqu’4  present  on  n’a  pu  trouver  d’animal  refractaire  a  cette  action 
toxique,  qui  se  manifeste  toujours  par  une  periode  d’excitation  neuro- 
musculaire  avec  incoordination  motrice  et  perte  d’equilibre  a  laquelle 
succfede  de  la  paralysie. 

Chez  les  mammiferes,  on  n’obtient  la  mort  de  l’animal  qu’&  la  suite 
d’injection  intraveineuse  de  doses  6levees  de  pyrethrines  administr6es 
en  une  fois. 

Le  cobaye,  comme  je  1’ai  montre  avec  Mercier,  est  peu  sensible ;  par 
voie  d’injection  sous-cutanee,  il  ne  reagit  pour  ainsi  dire  pas;  par  voie 
d’injection  intraperitoneale,  il  faut  atteindre  des  doses  de  10  milligr. 
par  kilogramme  pour  voir  se  manifester  de  l’incoordination  motrice, 
des  mouvements  de  projection  de  la  tete,  donnant  l’impression  que 
l’animal  a  des  nausees;  il  tombe  sur  le  c6te  et  reste  ainsi  immobile  et 
inerte,  ne  r^pondantpas  aux  excitations  pendant  quarante  a  cinquante 
minutes ;  au  bout  de  ce  temps,  il  se  r6tablit  peu  h  peu  et  revient  h  l’6tat 
normal.  Meme  avec  15  milligr.  on  n’obtient  pas  la  mort. 

Chez  le  chien,  pour  avoir  des  accidents,  il  faut  utiliser  la  voie  intra¬ 
veineuse  ;  k  la  suite  d’une  injection  de  2  milligr.  par  kilogramme,  le 
chien  presente  imm6diatement  des  phenomenes  d’excitation  marques, 
puis,  il  perd  l’6quilibre,  il  tombe  sur  le  flanc  et  presente  de  violentes 
convulsions  tonico-cliniques  et  des  troubles  respiratoires  denotant  une 
attaque  bulbo-medullaire  grave  ;  ces  phenomenes  durent  de  quatre  a 
cinq  minutes,  puis  ils  s’attenuent  progressivement;  au  bout  de  huit  a 
dix  minutes,  le  chien,  hebete  encore,  se  remet  sur  ses  pattes;  il  presente 
pendant  quelque  temps  de  l’incoordination  motrice,  mais  se  retablit 
completement  sans  aucune  sequelle  et  c’est  un  phenomene  frappant  de 
constater  avec  quelle  rapidite  tout  rentredans  l’ordre  apres  une  attaque 
convulsive  aussi  impressionnante. 

Il  faut  arriver  &  injecter  en  une  seule  fois  6  4  8  milligr.  de  pyre¬ 
thrines  pour  voir  se  produire  la  mort,  qui  survient  par  arret  respira- 
toire  pendant  la  pdriode  convulsive. 

L’action  pharmacodynamique  et  toxique  des  pyrethrines  sur  la  gre- 
nouille  est  tres  caracteristique  et  permet  d’elucider  nettemenl  le  meca- 
nisme  intime  des  troubles  provoques  par  cette  substance. 
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Une  dmulsion  aqueuse  de  pyr^thrines  injects  dans  les  sacs  lympha- 
tiques  dorsaux  d’une  grenouille  du  poids  moyen  de  30  gr.  k  la  dose  de 
2  dixiemes  et  demi  de  milligramme  determine  chez  elle,  rapidement, 
de  l’agitation  avec  mouvements  et  sauts  incoordonnes;  on  observe 
ensuite  des  secousses  fibrillaires  dans  les  extr6mit6s  post6rieures,  puis 
des  secousses  tetaniques  avec  rigidite  (comme  avec  la  strychnine),  mais 
moins  prononcees  et  moius  persistantes,  puis  de  la  paralysie ;  la  gre¬ 
nouille  est  inerte  et  flasque  et  meurt  dans  cet  etat;  le  coeur  continue  & 
battre  lentement  et  s’arrete  en  diastole  au  bout  de  trois  heures.  Avec 
des  doses  moindres,  cet  etat  de  contracture  tetanique,  avec  secousses 
provoquees  par  une  excitation,  peut  se  prolonger  pendant  plusieurs 
jours  comme  dans  l’intoxication  strychnique,  et  pourrait,  chez  un 
observateur  non  averti,  preter  a  confusion. 

Dans  nos  premiers  essais,  en  1923,  nous  avions  opere  avec  des 
extraits  impurs,  et  pour  obtenir  les  m6mes  resultats  nous  elions 
oblig6  d’utiliser  des  doses  de  1  milligr.  de  produit  par  gramme  de  gre¬ 
nouille,  et  nous  avions  constate  h  l’epoque  une  variability  de  l’activite 
toxique  suivant  les  divers  lots  de  pyrethre  traites.  Fujitani,  Schlagden- 
haufen  et  Reeb  avaient  signale  antyrieurement,  operant  egalement  avec 
des  produits  plus  ou  moins  purifies,  des  phenomenes  analogues  :  les 
symptbmes  observes  etaient  identiques,  mais  les  doses  ytaient  par 
contre  differentes,  ce  qui  tenait  au  mode  d’extraction  du  produit  et  de 
la  purification  qu’ils  lui  faisaient  subir. 

Les  mouvements  observes  chez  la  grenouille  intoxiquee  d£notent 
deja  des  troubles  profonds  de  sa  motricity,  mais  l’etude  de  la  contraction 
musculaire,  sous  l'intluence  de  [’excitation  ylectrique  du  muscle,  soil 
directement,  soit  par  l’intermediaire  de  son  nerf,  permet  de  constater  et 
d’analyser  les  modifications  profondes  subies  par  l’excitabilite  de  la 
fibre  musculaire. 

La  puissance  de  la  contraction  musculaire  est  considyrablement 
augmentye,  souvent  plus  que  doublee.  La  courbe  ascendante  de  con¬ 
traction  est  ytalee  et  la  contraction  plus  lente  que  normaiement;  le 
relachement  est  toujours  lent,  mtoe  apr^s  section  du  nerf  moteur;  il 
n’est  jamais  complet,  et  il  s’opere  en  plusieurs  temps  avec  plateaux 
successifs.  Les  courbes  de  contraction  sont  identiques  soit  par  exci¬ 
tation  du  nerf,  soit  par  excitation  directe  du  muscle. 

La  periode  d’excitation  latente  est  sensiblement  la  meme  qu’h  1’ytat 
normal.  A  la  periode  de  paralysie,  l’excitabilite  diminue  et  le  trace  de 
la  contraction  musculaire  se  rapproche  du  trace  normal. 

L’excitabilile  nerveuse  augmente  pendant  la  premiere  partie  de 
l’intoxication,  puis  s’eteint  progressivement  et  disparait  avant  l’exci- 
tabilile  du  muscle.  La  reflectivity  est  exageree  pendant  toute  la  periode 
convulsive. 

Les  modifications  de  la  courbe  musculaire  sont  dues  a  Faction  de  la 
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substance  sur  la  fibre  et  la  patte  pr^servee  par  ligature  en  masse  de  la 
cuisse  repond  a  l'excitation  61ectrique  de  son  muscle  par  un  trace  normal. 

Comme  on  levoit,  les  traces  musculaires  se  rapprochent  beaucoup  de 
ceux  que  l’on  obtient  a  la  suite  de  l’intoxication  de  la  grenouille  avec  la 
v6ratrineet  meme,  dans  certains  cas,  ils  pourraient  6tre  confondus;  mais 
il  est  k  remarquer  qu’avec  la  veratrine  on  n’obtienl  jamais  de  secousses 
musculaires  fibrillaires  ft  la  p^riode  d’excitation  et  la  puissance  de  la 
contraction  musculaire  n’est  pas  augmentee  comme  avec  les  pvre- 
thrines;  de  plus,  avec  la  veratrine,  il  ne  se  produit  pas  de  contractures 
tetaniques;  enfin  le  cceur  se  paralyse  beaucoup  plus,  rapidement  que  les 
muscles  eux-memes.  Ces  divers  points  de  comparaison  avec  les  intoxi¬ 
cations  strychniques  et  veratriniques  sont  interessants  h  signaler  surtout 
au  point  de  vue  medico-16gal,  mais  on  voit  que  ces  differences  sont 
sensibles. 

Voulant  nous  rendre  compte  du  mecanisme  de  cette  action  muscu¬ 
laire,  nous  avons  recherche  avec  J.  Ripert  les  modifications  de  la 
chronaxie  nerveuse  et  musculaire  chez  la  grenouille,  pendant  l’intoxi¬ 
cation,  et  nous  avons  pu  constater  que  la  chronaxie  nerveuse  n’etait 
pour  ainsi  dire  pas  modifiee,  tandis  que  la  chronaxie  musculaire  etait 
progressivement  augments  de  1  a  3  et  meme  parfois  de  1  a  4,  et  cela, 
qu’on  op^re  sur  l’animal  intact  ou  sur  des  muscles  isol6s  mis  en  contact 
avec  des  solutions  tres  dilutes  de  pyr6thrines.  Il  est  remarquable  de 
constater  que  dans  ce  cas  la  curarisalion  se  produit  par  un  mdcanisme 
inverse  de  celui  de  la  veratrine,  alors  que  les  modifications  du  sarco- 
plasme  paraissent  etre  les  memes;  on  sait,  en  effet,  que,  dans  cette 
intoxication,  la  chronaxie  musculaire  ne  varie  pour  ainsi  dire  pas,  alors 
que  celle  du  nerf  augmente  au  contraire  considerablement. 

Il  nous  faut  signaler  egalement  ici  que  les  modifications  de  la 
chronaxie  musculaire  se  font  sentir  egalement  beaucoup  plus  et 
beaucoup  plus  rapidement  sur  les  muscles  a  contraction  lente,  sur  le 
muscle  du  pied  de  l’escargot  par  exemple- 

Lorsque  les  muscles  sont  immerges  pendant  un  certain  temps  dans 
une  solution  isotonique  renfermant  des  pyrethrines,  ils  se  gontlent, 
prennent  un  aspect  particulier,  nacr6,  rappelant  celui  des  muscles  en 
contact  avec  de  la  cafeine,  et  deviennent  rapidement  inexcitables. 

Le  muscle  cardiaque,  lui-meme,  est  toucM  et  chez  la  grenouille,  ii  la 
periode  d’excitation,  on  constate  de  la  contracture  systolique,  avec 
intermittence  et  arrets  passagers,  puis,  le  coeur  se  r6gularise  eL  se 
ralentit  progressivement  jusqu’it  son  arret  en  diastole. 

Chez  le  chien,  les  modifications  circulatoires  constates  sont  en 
rapport  direct  avec  l’excitation  bulbaire,  la  vaso-constriction  et  les 
troubles  respiratoires  qui  provoquent  l  el6vation  de  la  tension  sanguine 
et  les  irr6gularitds  cardiaques. 

Les  modifications  musculaires  sont  done  des  plus  importantes 
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pendant  cette  intoxication,  mais  les  centres  nerveux  sont  aussi  forle- 
ment  touches  et  paralyses,  apres  une  periode  d’hyperexoitabilit§.  C'est 
ainsi  qu’au  debut  de  l’intoxication  la  moelle  n’a  pas  besoin  d’une 
sommation  et  repond  3.  une  excitation  unique,  alors  que,  plus  tardi- 
vement,  elle  devient  totalement  inexcitable. 

On  peut.  done,  k  la  suite  de  ces  experiences,  conclure  que  les  pyre¬ 
thrines  sont  des  poisons  neuro-musculaires  determinant  la  mort  par 
action  sur  le  systeme  nerveux  central  et  provoquant  des  modifications 
des  fibres  musculaires  qui  aboutissent  egalement  h  leur  inexcitabilite. 

Nous  avons  pu  constater  que  cette  toxicite  etait  plus  considerable 
chez  les  animaux  h  sang  froid  et  jusquA  present  nous  ne  connaissons 
pas  d’animaux  refractaires ;  il  semble  que,  plus  on  s’abaisse  dans  l’echelle 
des  etres  vivants,  plus  ceux-ci  sont  rapidement  intoxiques,  et  cela  avec 
des  doses  moindres;  il  faut  cependant  faire  6tat  de  l’absorption  plus  ou 
moins  rapide,  suivant  les  sujels  consideres,  et  si  certains  eoleopteres 
paraissent  resistants,  c’est  que  leur  carapace  les  protege;  mais  ils 
meurent  rapidement  par  absorption  de  nourriture  impregnee  de 
pyrethrines. 

Nous  avons  vu  que  la  grenouille  presentait  une  intoxication  rapide 
par  voie  d’injection  dans  les  sacs  lymphatiques;  lorsqu’on  la  fait  nager 
dans  de  l’eau  renfermant  des  pyrethrines  en  emulsion,  on  voit  au  bout 
de  quelques  minutes  se  produire  Egalement  de  l’agitation,  puis  des 
troubles  de  motilite  et  d’equilibre  et,  enfin,  de  la  paralysie  et  la  mort. 
Dans  ces  conditions,  les  ph6nom6nes  convulsifs  sont  beaucoup  moins 
nets,  il  y  a  peu  ou  pas  de  contractures  toniques,  et  l’intoxication  evolue 
beaucoup  plus  lentement,  l’absorption  cutanee  ne  s’effectuant  qu’au 
bout  d’un  certain  temps. 

Les  poissons  sont  beaucoup  plus  sensibles  a  l’action  des  pyrethrines 
lorsqu’on  en  dilue  une  emulsion  dans  le  liquids  oil  ils  nagent. 

Nous  avons  (avec  Mercier)  surtout  oper6  sur  des  epinoches,  en  nous 
mettant  dans  les  conditions  indiquties  par  L.  Lomba.  Avec  des  dilutions 
de  1/3.000.000  on  peut  encore  obtenir  la  mort  en  trois  ou  quatre  heures. 
Avec  des  solutions  plus  concentres,  1/30.000  &  1/100.000,  la  mort  se 
produit  en  quinze  il  vingt  minutes.  De  suite,  apr6s  leur  introduction 
dans  l’eau  renfermant  les  pyrethrines,  les  epinoches  manifestent  une 
agitation  considerable,  qui  se  traduit  pendant  deux  k  trois]minutes  par 
des  sauts  hors  de  l’eau;  puis,  soudain,  on  les  voit  perdre  l’equilibre, 
rouler  sur  eux-memes,  piquer  du  nez,  ou,  au  contraire,  se  redresser  sans 
pouvoir  conserver  la  position  horizontale;  les  epines  de  1’animal  se 
dressent  brusquement,  le  corps  est  agite  de  tressaillements ;  les  mouve- 
ments  respiraloires  sont  acceieres,  irreguliers,  difficiles ;  l’animal 
presente  des  alternatives  de(mouvements  convulsifs  etjde  calme,  pendant 
lesquels  il  parait  aller  k  la  derive;  enfin  il  tombe  au  fond  mort,  les 
epines  dressees,  la  peau  decoloree  et  argentee. 
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Des  phAnomenes  analogues  se  produisent  dans  les  memes  conditions 
avec  des  vairons,  des  cyprins,  des  petites  perches;  on  peutles  observer 
Agalement  chez  les  poissons  de  mer,  les  ammodytes  ou  des  blennius, 
par  exemple. 

La  Commission  internationale  pour  la  determination  par  examen 
physiologique  de  l’activite  des  medicaments  a  propose,  pour  l’essai  des 
anthelminthiques,  les  essais  de  toxicity  chez  les  petits  poissons;  malgrA 
les  proprietes  anthelminthiques  reconnues  aux  pyrethrines,  nous  ne 
croyons  pas  que  cette  methode  puisse  leur  etre  applicable,  car  elles  sont 
plus  de  50  fois  plus  toxiques  que  l’exlrait  AthAre  de  fougere  mAle  dans 
les  memes  conditions;  pour  elles,  la  sensibilite  de  cet  essai  serait  tres 
exagArAe. 

Si  sur  un  poisson  de  400  A  500  gr.  on  injecte  une  faible  quantity 
(0  milligr.  1)  de  pyrethrines  dans  les  muscles,  on  voit  presque  immAdia- 
tement  se  produire  des  mouvements  incoordonnes  et  des  troubles  de 
l’equilibre;  l’animal  vient  A  la  surface  de  l’eau,  sur  le  cAtA,  presentant 
des  mouvements  respiratoires  irreguliers  et  difficultueux ;  au  bout  d'un 
certain  temps  ces  symptomes  s’amendent,  mais,  pendant  longtemps 
encore,  persistent  des  troubles  de  l’Aquilibre. 

L’action  toxique  du  pyrethre  sur  les  animaux  inferieurs  et  en  parti- 
culier  sur  les  insectes  et  leurs  larves  6tai t  connue  et  utilisee  depuis 
longtemps,  mais  c’est  seulement  depuis  qu’on  a  ameliore  les  procAdes 
de  dispersion  des  pyrethrines  par  l’emploi  de  solvants  convenables  que 
leurs  indications  pratiques  se  sont  multipliees  et  Atendues,  surtout  dans 
le  domaine  de  la  prophylaxie  et  de  l’hvgiene. 

Les  Americains  ont  les  premiers  cherche  A  detruire  les  mouches,  les 
moustiques  et  les  autres  insectes  ailes  par  pulverisation  dans  l’air  de 
liquides  volatils  charges  des  principes  actifs  du  pyrethre.  Le  produit  est 
le  plus  souvent  obtenu  par  la  macAration  de  poudre  de  pyrethre  dans 
des,petroles  ou  des  hydrocarbures  liquides.  Ce  liquide  doit  etre  pulve¬ 
rise  tres  finement,  A  l’etat  de  brouillard.  Des  que  l’insecte  ailA  est 
touche  par  ce  brouillard,  il  est  atteint  d’incoordination  motrice  et  il 
s’arrete  brusquement  dans  son  vol  et  tombe  par  terre;  si  on  l’examine  A 
ce  moment,  on  voit  qu’il  remue  convulsivement  les  pattes  et  que  la  mort 
ne  survient  par  paralysie  qu’au  boutde  quelques  minutes.  Leprofesseur 
A.  Henry  et  J.  Ripert  ont  montre  qu’il  fallait  que  le  liquide  atteigne  une 
certaine  concentration  en  pyrethrines  pour  que  la  mort  des  animaux 
touches  se  produise,  sinon  ils  se  rAtablissent  au  bout  dequelque  temps. 
Roubaud  et  Abbatucci  ont  examine  un  certain  nombre  de  ces  prepa¬ 
rations  sur  divers  insectes  parasites  de  l’homme  ou  hdtes  de  nos  habi¬ 
tations  :  mouches  diverses,  moustiques,  blattes  grande  et  petite,  mite 
des  abeilles,  puces  diverses  (chien  et  chat),  pou  de  l’homme,  et  ont  pu 
constater  qu’ils  Ataient  plus  ou  moins  rapidement  tues  par  des  concen¬ 
trations  suffisantes.  En  ce  qui  concerne  les  poux  de  rhomme,  Diacono 
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et  Juillet  avaient  anterieurement  signale  qu’ils  etaient  facilement 
detruits  par  des  preparations  savonneuses  &  base  de  pyrethre. 

En  ce  qui  concerne  les  insectes  eif  general,  on  peut  dire  que  tous  sont 
tues  s’ils  sont  suffisamment  touches  par  les  pyrethrines,  ce  qui  est 
facile  pour  les  larves  et  les  chenilles,  mais  beaucoup  moins  pour  les 
insectes  parfaits,  orthopt&res  et  coieopteres,  qui  sont  revetus  de  chitine 
tegumentaire,  lisse  et  impermeable,  et  ne  sont  qu’imparfaitement 
touches  par  les  pulverisations;  ils  meurent,  au  contraire,  rapidement, 
lorsqu’i/s  absorbent  une  nourriture  sur  laquelle  se  trouve  une  petite 
quantite  de  pyrethrines. 

C’est  ainsi  que  nous  avons  pu  detruire,  dans  des  plantations  d’ceillets, 
les  perce-oreilles  ( Forficula  auricularis),  par  pulverisation  d’emulsions 
aqueuses  A  1/230.000;  ces  animaux  detruisent  quelques  fleurs,  puis 
meurent.  C’est  avec  des  appdts  renfermant  des  pyrethrines  qu’actuelle- 
ment  Poutiers,  sur  ces  donnees,  essaie  de  lutter  contre  la  mouche  de 
1’olivier  ( Dacus  Olese ). 

Des  essais,  faits  par  nous,  avec  1’Intendance  militaire,  ont  montre 
que  dans  certaines  conditions  determinees  on  pouvait  assurer  pendant 
de  longs  mois  la  conservation  des  effets  de  laine  par  pulverisation  de 
solutions  de  pyrethrines.  Les  ceufs  des  diverses  mites  (Tinea)  ne  sont 
pas  tues,  mais  la  larve  meurt  ne  pouvant  vivre  sur  l’etoffe  imprAgnee ; 
il  en  resulte  qu’en  aucun  cas  elle  ne  se  developpe  &  l’etat  parfait. 

D’autres  essais  faits  par  le  Service  de  Sante  de  la  Guerre  ont 
montre  6galement  que,  par  pulverisations  multiples  et  judicieusement 
espac6es  de  solutions  de  pyrethrines,  on  pouvait  debarrasser  les  caser- 
nements  de  leurs  punaises  et  autres  insectes;  cette  methode  de  des¬ 
truction  totalement  inoffensive,  et  n’entrainant  pas  l’indisponibilite  des 
locaux,  se  substitue  A  la  desinsectisation  par  l’acide  sulfureux  et  les 
autres  gaz  toxiques  actuellement  utilises. 

Les  parasites  de  la  famille  des  Arachnides  sont  tres  facilement 
detruits  par  les  pyrethrines.  Les  chasseurs  et  leurs  chiens  peuvent  se 
proteger  contre  les  morsures  du  Irombidium  holosericum  (rouget, 
aoutas)  par  de  simples  frictions  preventives  avec  une  solution  alcoo- 
lique  legerement  grasse  de  pyrethrines  &  1/100.000,  qui  laisse  un 
imperceptible  vernis  sur  la  peau.  II  suffit  de  toucher  un  Ixodes  ricinus 
(pou  de  bois)  avec  une  telle  solution  pour  qu’il  soit  tue.  Les  Argas  et 
les  Dermanyssus  des  animaux  domestiques,  et  spedalement  des  pou- 
laillers,  sont  6galement  fort  sensibles  et  detruits  par  pulverisations. 

En  ce  qui  concerne  les  divers  sarcoptes,  que  ce  soit  la  gale  de 
1’homme,  celle  du  chien,  la  gale  seche  du  cheval,  on  les  detruit  rapide¬ 
ment  par  l’emploi  de  lotions,  frictions  ou  applications  simples  d’emul¬ 
sions  de  pyrethrines  dans  l’eau  alcoolisee.  Ce  traitement  inoffensif  et 
actif  devrait  se  developper  tant  en  medecine  humaine  que  veterinaire. 

Les  pyrethrines  sont  particulierement  actives  sur  les  Anneiides;  c’est 
Bull.  Sc.  Pharm.  ( Mars  1930).  11 
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ainsi  que  lasangsue  officinale,  plongGe  dans  l’eaurenfermant  1/1.000.000 
de  ce  corps,  manifeste  immediatement  par  des  mouvements  pr6cipit£s 
etincoordonnes;  elle  se  pelotonne  efse  tord  comme  un  serpent,  ne  fai- 
sant  plus  usage  de  sa  ventouse,  elle  flotte  sur  l’eau  ou  entre  deux  eaux, 
et  est  agit6e  de  mouvements  ininterrompus  sans  jamais  se  fixer;  & 
cette  dilution,  au  bout  d’une  heure  environ,  les  mouvements  s’operent 
avec  une  lenteur  qui  devient  de  plus  en  plus  caract£ris6e,  etellereste 
dans  cet  etat  jusqu’4  la  mort  qui  survienl  au  bout  du  deuxteme  ou  troi- 
sifeme  jour;  avec  des  concentrations  plus  fortes,  la  mort  est  plus  rapide; 
si  l’immersion  dans  le  liquide  toxique  ne  se  prolonge  que  peu  de  temps, 
l’animal  peut  se  r^tablir,  mais  ses  mouvements  incoordonnes  persistent 
pendant  plusieurs  heures  et  meme  plusieurs  jours.  Des  phenomepes 
ataalogues  sont  constates  apres  un  simple  attouchement  avec  une  solu¬ 
tion  de  pyrethrines  dans  des  matieres  grasses  ou  de  l’huile  de  vaseline. 

Des  lombrics  terrestres  presentent  des  phenomenes  identiques;  ils 
sont  tout  a  fait  comparables  &  ceux  ddcrits  par  W.  Straub,  Yagi, 
Semper  chez  ces  animaux  avec  l’extrait  de  fougere  male  ou  la  filicine, 
avec  cette  difference  que  l’activit.6  toxique  des  pyrethrines  est  beaucoup 
plus  intense,  et  que  lorsqu’on  fait  une  injection  de  1/50  de  milligramme 
on  voit  presque  imm6diatement  se  produire  la  disparition  du  tonus 
musciliaire  et  la  paralysie,  apres  mouvements  exag£res.  Ces  pheno¬ 
menes  sont  interessants  &  considerer,  car  ces  auteurs  avaient  propose 
cette  methode  pour  la  determination  de  l’activite  des  medicaments 
anthelmiwthiques  du  groupe  de  la  fougere  m&le.  Comme  en  cequi  con- 
cerne  les  -poissons,  ainsi  que  nous  l’avons  dej&  faitremarquer,  il  nous 
paratt  que  faction  des  pyrethrines  est  trop  brutale  et  trop  sensible 
pour  pouvoir  £tre  utilis^e  fructueusement  dans  ce  cas. 

L’action  toxique  des  pyrethrines  devait  vraisemblablement  s’exercer 
de  la  meme  manifere  chez  les  Helminthes,  parasites  de  l’homme  et  des 
animaux,  que  sur  les  Annelides,  d’autant  que  dans  la  litterature  medi- 
cale  on  trouve  trois  indications  de  cures  qui  n’ont  pas  attire  l’attention 
des  th6rapeutes  :  G.  Schipulinsky  (185-4)  indique  que  la  poudre  de 
pvr6thre  est  utilisee  dans  le  Caucase  contre  les  oxyures;  Noodt  (1858) 
rapporte  que  l’ingestion  et  l’emploi  en  lavements  d’infusion  de  pyrethre 
determine  l'expulsion  des  Ascaris;  W.  Coouillet  rapporte  l’evacuation 
d’un  Jeenia  apres  ingestion  d’une  forte  quantity  de  teinture  alcoolique 
de  pyrethre,  utilise  normalement  comme  insecticide. 

Nous  avons  done  exp6rimentalement  etudie  cette  action  sur  des 
Ascaris  lomhricoides  de  pores,  non  seulement  extraits  de  l’intestin, 
mais  dans  l’intestimmeme,  une  portion  de  ce  viscere  ayant  ete  con- 
serv6e  intacte  dans  du  serum  physiologique  maintenu  &  la  temperature 
de  38°;  dans  ces  conditions  experimentales,  comme  fa  demontre 
Tocco-Tocco,  Y Ascaris  se  maintient  presque  sans  mouvement  4  l’inte- 
rieur  de  l’intestin ;  si  on  introduit  alors  dans  le  viscere  une  solution 
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tres  diluee  de  pyrethrines,  on  voit  immediatement  des  raouvements  se 
manifester  4  travers  la  paroi;  1  'Ascaris  se  tortille,  se  met  en  spirals,  il 
progresse  4  l’interieur  du  boyau,  essayant  d’en  sortir;  puis,  au  bout 
d’un  temps  variable,  les  mouvements  diminuent,  s’arretent,  l’animal 
parait  dur  el  rigide,  quelquefois  droit,  d’autres  fois  enrouie  sur  lui- 
m6ine;  seules,  les  extr^mites  pr^sentent  de  legers  mouvements,  qui  per¬ 
sistent  longlemps. 

Nous  avons  pu,  en  employant  un  dispositif  analogue  &  celui  qui  est 
utilise  pour  examiner  les  variations  de  l’excitabilite  de  i’uterus  sous 
l’influence  des  medicaments,  enregisirer  sur  des  Ascaris  intoxiqu6s  par 
immersion  dans  des  solutions  tres  diluees  de  pyrethrines  les  courbes  de 
contraction  musculaire  exagerees  au  debut,  la  diminution  du  tonus 
jusqu’4,  la  paralysie. 

Nous  avons  egalement  opere  sur  des  intestins  de  chiens  parasites  par 
des  taenias  divers  et  nous  avons  pu  constater  que,  des  le  premier  contact 
avec  une  solution  dilute  de  pyrethrines,  les  parasites  etaient  animes  de 
mouvements  et  que  la  t£te  se  detachait  de  la  paroi.  Ces  mouvements, 
assez  etendus,  durent  pendant  un  certain  temps,  puis  survient  de  la 
paralysie  et  les  animaux  sont,  d’ordinaire,  expulses  morts. 

Depuis  cette  epoque,  nous  avons  administre  par  voie  gastrique,  soit 
sous  forme  piluiaire,  soit  en  solution  dans  de  l’huile  de  vaseline,  des 
pyrethrines  4  des  chiens  porteurs  de  vers  et  ils  les  ont  expulses 
quelques  heuresaprfes.  M6me  chez  de  tr4s  jeunes  chiens,  de  fortes  doses 
de  pyrethrines  ont  ete  ingles  sans  aucun  inconvenient,  et  un  eleveur 
de  chiens  nous  ecrivait  dernierement  pour  nous  faire  connaitre  qu’appli- 
quant  la  medication  systemaliquement  il  ne  perdait  plus  de  chiens  par 
parasitisme  intestinal. 

Ayant  constate  la  parfaite  innocuite  des  pyrethrines  absorbees  par  la 
voie  gastro-intestinale  chez  les  animaux  4  sang  chaud  et  leur  activite 
vermicide,  nous  les  avons  utilisees  chez  les  humains  adulles  et  enfants 
parasites  par  divers  vers  intestinaux  et  nous  avons  pu  recueillir  un  cer¬ 
tain  nombre  d’observations  d’expulsion  de  parasites  divers  :  ascaris, 
taenias,  trichocephales,  oxyures.  Tous  les  helminthes  sonttues. 

Nous  avons  employe  les  pyrethrines  sous  forme  de  solution  alcoo- 
lique  dos6e,  qui,  diluee  dans  de  l’eau,  donne  une  emulsion  facile  a 
prendre  aussi  bien  pour  les  enfants  que  pour  les  adultes;  pour  ces  der- 
niers,  nous  avons  fait  preparer  des  perles  enrobees  de  fa?on  4  ce  que 
la  substance  active  ne  puisse  etre  mise  en  liberty  seulement  que 
dans  l’inlestin.  Les  doses  que  nous  avions  preconi&ees  au  debut  de  nos 
essais,  5  milligr.  par  jour  pendant  trois  jours  consecutifs  chez  les 
enfants,  le  double  chez  les  adultes,  se  sont  montrees  insuffisantes  dans 
un  certain  nombre  de  cas  et  nous  conseillons  actuellement  de  les 
doubler.  Les  nombreuses  observations  recues  nous  permettent  d’assurer 
la  parfaite  innocuite  du  produit,  meme  chez  les  tr4s  jeunes  enfants;  il 
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n’y  ajusqu’ici  aucune  contre-indication :  aucune  action  sur  l’appareil 
digestif,  aucun  ph6nom6ne  d’intol6rance;  la  indication  peut  etre 
r6p6t6e  sans  inconvenient,  et  le  Directeur  d’une  de  nos  importantes 
missions  archeologiques  en  Syrie  nous  indiqnait  dernierement  que, 
depuis  un  an,  tous  les  membres  de  la  mission  ing6raient  p6riodique- 
ment,  pour  ainsi  dire  preventivement,  ce  medicament,  et  que  depuis 
ils  n’avaient  presente  aucun  cas  de  parasitisme  intestinal,  alors 
qu’anterieurement  ils  etaient  periodiquement  infectes  par  le  tricho- 
cephale  et  les  ascaris.  On  sait  que  les  divers  anthelminthiques  utilises, 
la  santonine,  la  pelletierine,  l’extrait  de  fougere  m&le  et  la  filicine  sont 
assez  toxiques  pourl’homme  et  surtout  pour  l’enfant;  ils  ont  determine 
souvent  des  accidents  et  doivent  etre  manies  avec  prudence;  les  pyre- 
thrines  par  leur  innocuite  parfaite  presententdonc  un  s6rieux  avantage 
sur  ces  medicaments,  c’est  pourquoi  leur  usage  doit  etre  diffuse  dans 
tous  les  cas  de  parasitisme  intestinal. 

Les  pyrethrines  n’ont  pas  d’action  sur  les  oeufs  des  parasites;  dans 
les  cas  d’oxyurase,  il  faut  done,  pour  debarrasser  completement  et  sfire- 
ment  le  malade,  prescrire  des  cures  successives  d’abord  pendant  plu- 
sieurs  jours  consecutifs,  puis  h  intervalle  de  dix  jours.  Les  parasites 
qui  sont  descendus  &  l’anus  peuvent  etre  facilement  tu6s  immediate- 
ment  par  l’emploi  d’une  pommade  a  1/100.000,  ou  par  un  petit  lavement 
d’eau  bouillie  froide  avec  quelques  gouttes  d’une  solution  alcoolique  de 
pyrethrines;  les  demangeaisons  caus6es  par  les  parasites  cessent  de 
suite. 

II  ne  faut  pas  oublier  que  les  malades  se  reinfectent  facilement,  sur¬ 
tout  dans  les  cas  d’epidgmies  familiales,  et  que  souvent  on  voit  au  bout 
de  quelques  semaines  survenir  des  r^cidives. 

Dans  le  cas  de  cure  de  tsenias  et  de  ;trichoc6phales,il  faut  d’ordinaire 
employer  des  doses  plus  fortes,  soit  6  h  8  perles,  en  une  fois  k  jeun,  et 
faire  pr^ceder  la  cure  d’une  diete  relative  pour  6viter  la  presence  d’une 
forte  quanlite  de  matieres  dans  l’mtestin.  De  plus,  il  ne  faut  pas  oublier 
que  les  parasites  intestinaux  sont  souvent  des  enteritiques,  dont  la 
muqueuse  s6crete  une  forte  proportion  de  mucus,  qui  peut  annihiler 
l’effet  du  medicament;  nous  avons  pu  en  effet  constater  que  les  pyre¬ 
thrines  etaient  facilement  adsorbSes  par  le  mucus  et,  dans  ces  con¬ 
ditions,  etaient  inactives.  C’est  ainsi  que  les  limaces  qui  sont  toujours 
recouvertes  de  mucus  epais  ne  sont  pas  incommodes  par  une  pulveri¬ 
sation  de  pyrethrines,  tandis  qu’elles  sont  rapidement  tu£es  lorsqu’elles 
mangent  des  feuilles  sur  lesquelles  cette  m£me  pulverisation  a  ete  faite. 
Ce  pheDomene  peut  expliquer  une  partie  des  insucces  qui  ont  ete  con¬ 
states;  aussi,  ne  pr6tendons-nous  pas  que  ce  medicament  est  infail- 
lible,  mais  qu’il  agit  dans  la  plupart  des  cas. 

Nous  pr6voyons  l’application  de  ce  medicament  dans  un  grand 
nombre  de  cas;  des  essais  sont  en  cours  pour  le  traitement  de  YAnky- 
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lostonia  duodenale-,  il  devrait  pouvoir  etre  utilise  dans  le  traitement 
local  de  la  filaire  de  Medine  (injection  de  quelques  gouttes  d’une  emul¬ 
sion  aqueuse  en  partant  d’une  solution  alcoolique)  et  des  myases  des 
pays  chauds. 

Lorsqu’on  met  en  contact  des  douves  hepatiques  avec  une  solution  de 
pyrethrines,  elles  meurent  rapidement;  malheureusement,  nous  ne 
voyons  pas  la  possibilite  de  faire  arriver  des  pyrethrines  actives  dans 
les  canaux  biliaires. 

J’ai  pu,  une  seule  fois,  injecter  dans  un  kyste  hydatique,  chez  le 
mouton,  quelques  centimetres  cubes  d’une  solution  de  pyrethrines;  il  a 
et6  sterilise  et  a  rigresse  ;  cette  experience  demanderait  &  etre  reprise 
et  confirmee. 

Chez  le  boeuf,  dans  des  aflections  parasitaires  du  poumon,  il  a  ete 
egalement  fait  des  injections  analogues  qui  ont,  dans  quelques  cas, 
donne  des  resultats  satisfaisants.  Ces  essais  sont  poursuivis  actuel- 
lement. 

L’action  toxique  des  pyrethrines  sur  des  animaux  encore  plus  infe- 
rieurs  a  6te  recherch6e  au  Laboratoire  de  Zoologie  maritime  de  Con- 
carneau,  grace  h  l’obligeance  de  son  directeur  R.  Legendre,  sur  des 
oursins,  des  asteries,  des  holothuries,  des  actinies,  etc. ;  ploughs  dans 
de  l’eau  de  mer  contenant  de  petites  quantity  de  pyrethrines  (1/500.000). 
On  a  obtenu  la  mort  des  animaux,  dans  tous  les  cas,  apr£s  un  temps 
variable  suivant  les  espSces,  apres  des  phenornSnes  d’excitation  marques 
au  debut. 

Sur  les  hydres  d’eau  douce,  on  constata  la  mort  dans  les  m6mes  con¬ 
ditions. 

Sur  les  protozoaires,  nous  n’avons  pas  constate  de  phenom6nes  bien 
marques.  L’action  n’est  pourtant  pas  nulle. 

W.  H.  Zeigler  pretend  que  l’exlrait  de  pyrethre  possede  des  pro- 
prietes  bactericides;  A.  Juillet  indique  qu’ils  sont  legerement  bacteri¬ 
cides.  Nous  n’avons  pu,  avec  Dimitri,  confirmer  le  fait ;  en  tout  cas,  on  ne 
peut  compter  sur  une  action  antiseptique  intestinale  reellement  curative. 

J’espere  avoir  montre  par  ce  rapide  expose  tout  le  parti  que  peut 
retirer  de  ce  produit  actif  et  inoffensif  pour  l’homme  et  les  animaux 
domestiques  la  medecine  humaine  et  veterinaire,  tant  au  point  de  vue  de 
la  prophylaxie  que  de  la  therapeutique  proprement  dite,  etje  souhaite 
que  de  multiples  exp6rimentateurs  completent  nos  connaissances  et 
lixentdefinitivement  les  indications  therapeutiques  et|la  posologie  des 
pyrethrines. 

Dr  J.  Chevalier, 

Ancien  Chef  de  Travaux  pratiques 
de  Pharmacodynamie  et  Matiere  medicale, 
Faculty  de  Medecine  de  Paris. 
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Protection  durable  des  laines  contre  les  mites 
par  une  methode  de  teinture  realisable  sans  colorants  ( }. 

La  protection  durable  des  laines  contre  les  mites  presente  au  point  de 
vue  economique  un  int6rSt  de  premier  plan,  dont  la  realisation  pra¬ 
tique,  h  l’aide  d’une  teinture  obtenue  sans  colorants,  fait  l’objet  de  cette 
communication. 

L’un  de  nous  (!)  dans  un  travail  se  rapportant  &  la  Defense  nationale, 
a  signale  les  espoirs  que  l’on  pouvait  attendre  de  ce  procede  orig  nal 
de  teinture  des  laines  par  formation  d’organo-metalliques  qui  conf^rent 
aux  fibres  animales  une  veritable  immunite  physico-chimique. 

II  n’est  pas  inutile  de  rappeler  brievement  en  premier  lieu  que,  sous 
le  nom  de  «  mites  »,  on  d6signe  vulgairemsnt  de  petits  papillons  dores, 
aux  ailes  plus  ou  moins  frang^es,  4  vol  rectiligne,  parmi  lesquels  il 
faut  citer  particuliferement  :  «  Tinea  biseliella  »  ou  mite  de  la  laine  et 
«  Tinea  pelionella  »  ou  mite  des  fourrures. 

Les  papillons  n’absorbent  aucune  nourriture  (1 2 3 4 5);  ils  sont  indolents  au- 
dessous  de  14°  et  ne  sont  dangereux  que  par  la  femelleau  vol  lourd  et 
dou6e  d’un  sens  olfactif  prononce  qui  lui  permet  de  deposer  ses  ceufs 
aux  endroits  les  plus  riches  en  keratine. 

L’6closion  de  ces  ceufs  fournil  deslarves  ou  chenilles  qui  sont  aveu- 
gles  et  dont  la  croissance  est  fonction  des  conditions  favorables  du 
milieu.  Pendant  la  p^riode  de  voracity,  qui  dure  soixante-dix  jours,  les 
deg&ts  s’exercent  soit  sur  place  (action  perforanle),  soit  par  chemine- 
ment  (action  tonsurante).  Les  larves  de  Tineid6s  ont  absolument  besoin 
de  keratine  pour  atteindre  leur  complet  developpement  et  donner  des 
feinelles  prolifiques. 

En  1927,  MM.  Meunier,  Chambard  et  Comte  (*),  ont  montre  que  la 
proteolyse  par  la  pancreatine  (diastase  hydrolysante  do  1’intestin  des 
Tin6id6s)  n’avait  pas  lieu  au  point  iso-61ectrique  des  prolGines. 

Nous  pensons  que  le  produit  appele  «  Motten-Enlnu  »  (!),  preconise 
en  Allemagne  pour  realiser  1  'eulauisation  des  laines  (produit  qui  fait 
virer  le  rouge  de  methyle),  doit  une  partie  de  son  aetivite  a  sa  reaction 
acide  optima  voisine  de  pH  =4,7 ;  ce  produit,  h  base  d’acide  naphtalene- 
disulfonique,  de  fluorure  d'aluminium  et  de  fluosilicate  de  sodium 

1.  Co  nmuaication  faite  a  l’Acaiemie  d'agriculture  de  France  le  12  fevrier  1929. 

2.  P.  Bbuere.  La  teinture  saus  matures  cotorantes.  Ann.  Falsif.,  Paris,  1926,36,  138. 

3.  L.  Roussin.  Experiences  relatives  a  la  destruction  de  1’insecte  des  pelleteries. 
Rev.  Intendance  mil.,  20,  p.  373.  Paris,  1907.  (Essais  pratiques  en  1866.) 

4.  Meunier,  Chambard  et  Comte.  Sur  la  digestion  pancrdatique  de  la  laine.  C.  R. 
Ac.  Sc.,  1927,  184,  p.  1208. 

5.  Dr  Mecbach  (Leverkusen).  La  resistance  aux  mites  conferee  a  la  laine  par 
l'Eulan-Bayer.  Chemiker  / eilung ,  1922,  46,  n°  76,  p.  373. 
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offre,  comme  le  «  jaune  de  Martius  »,  l’inconv6nient  de  s’eliminer  &  la 
longue  par  le  lavage. 

Plus  r^cemment  des  essais  ont  6te  entrepris  en  Am6rique  ('),  avec 
<ies  alcalol'des  du  quinquina  renfermant  tous  le  noyau  quinol6ique ;  le 
nhlorhydrate  et  le  sulfate  de  quinidine  ont  6t£  particulierement  employes. 
Comme  dans  le  cas  prudent,  l’effet  protecteur  s’att6nue  &  l’usage. 

II  en  est  de  m6me  des  pyr6thrines,  toxiques  pour  les  animaux  it  sang 
froid,  dont  TefficacitS  est  Si  retenir  dans  certains  cas,  mais  qui  ne  parais- 
sent  pas  oft'rir  toutes  les  qualites  indispensables  pour  la  constitution  de 
stocks  de  longue  duree  k  cause  de  I’alteration  de  leur  molecule  com- 
plexe,  notamment  par  les  milieux  alcalins. 

La  solution  du  probleme  nous  a  paru  devoir  r6sider  pratiquement 
dans  Fapplication  systematique  aux  laines  de  la  m^thode  de  teinture 
sans  colorants  (proced6  Escaicu-Worms)  realisable  en  utilisant  des  sels 
metalliques  solubles,  soumis  en  milieu  acide  optima,  a  Faction  du 
nitrite  de  sodium. 

Une  s6rie  d’exp^riences  poursuivies  depuis  trois  ans  nous  a  montre, 
comparativement  k  des  temoins,  que  la  fixation  m6tallique  sur  laine, 
qui  s’accomplit  parallelement  au  developpement  de  la  couleur,  joue  un 
role  protecteur  dont  les  modalit6s  meritent  d’etre  mises  en  relief. 

On  a  observd  en  premier  lieu  que  les  larves  d6posees  sur  la  laine  en 
bourre,  en  6cheveaux  ou  sur  des  tissus,  sont  dans  l’impossibility  d’accu- 
muter  les  reserves  n^cessaires  A  la  vitality,  et  it  la  fycondity  des  papil- 
lons  femelles  :  en  outre  30  °/0  au  minimum  des  larves  mises  en  expe¬ 
riences  sont  mortes  avant  d’avoir  atteint  l’ytat  adulte.  Contrairement  & 
■ce  que  l’on  observe  dans  les  cas  habituels,  les  larves  ne  cherchent  pas  k 
se  dissimuler  dans  une  gaine  protectrice  de  fils  coupes  ou  tonsures. 

Nous  avons  remarque  en  second  lieu  que  la  capacity  de  fixation  du 
m6tal  par  le  gel  prot6ique  de  la  laine  parait  jouer  un  r61e  plus  impor¬ 
tant  que  la  specificity  cationique;  les  laines  au  fer,  au  cuivre,  au  nickel 
et  au  cobalt  (qui  fournissent  d6j4  une  importante  gamme  de  teintes)  se 
sont  montrees  particulierement  r^sistantes  (*). 

Enfin  l’immunite  physico-chimique  ainsi  realis6e  est  durable  quel  que 
soit  le  traitement  ulterieur  subi  par  la  laine  (lavage,  chlorage,  sulfi- 
tage,  etc.}, 

Signalons,  en  outre,  que  l’application  de  ce  procydy  aux  fourrures 
d’imitation  evite  certaines  dermites  eczymatiformes  dues  aux  teintures 
et  k  l’emploi  de  certains  insecticides  et  permettrait  ainsi  de  lutter 
contre  Fanilisme  professionnel. 

1.  Travaux  du  Mellon  Institute  de  Pittsburg  cites  par  E.  Lemaike.  L'emploi  des 
sous-produits  de  la  fabrication  des  sels  de  quinine  comme  insectifuges.  Revue  Le 
Genie  civil,  6,  rue  Chaussee-d’Antin,  Paris,  1928,  92,  p.  483. 

2.  Sous  reserve  d’une  selection  des  cations  metalliques  et  de  l’emploi  de  formules 
equilibrdes  donnant  des  organo-metalliques  stabilises. 
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Nous  nous  proposons  6galement  de  poursuivre  ces  recherches  sur  le 
terrain  de  l’antiseptisation  des  v^tements,  comme  moyen  prophylac- 
tique  de  l’infection  des  plaies  de  guerre. 

En  r6sum6,  nous  estimons  qu’il  y  a  1&,  pour  l’avenir,  en  ce  qui  con- 
cerne  la  laine,  une  possibility  de  defense  sur  le  terrain  6conomique  et 
hygi^nique  contre  les  larves  des  7 ineides  et  plus  particulierement  de 
Tinea  biseliella{ mite  du  drap)  etde  Tinea  pelionella  (mite  de  la  fourrure) 
dont  les  descendances,  dans  tous  les  cas,  sont  frapp^es  de  sterility. 

P.  Breere,  G.  Worms, 

Pharmacien  colonel  de  l’armge,  Inglnieur-chimiste, 

Docteur  fes  sciences.  Licsncii  is  sciences. 


Sur  certaines  causes  de  l’insalubrite  du  Mayumbe  (A.  E.  F.). 

L’atmosphere,  dans  la  for6t  du  Mayumbe,  est  plus  difficilement  res¬ 
pirable  que  dans  nos  pays  et  il  semble  bien  qu’elle  soit  plus  riche  en 
gaz  carbonique  et  par  consequent  pauvre  en  oxyg&ne. 

En  effet,  les  arbres  ytant  trfes  hauts  et  serr^s  les  uns  contre  les  autres, 
l’assimilation  chlorophyllienne  se  fait  trfes  mal,  ou  pas  du  tout,  4  leur 
base  tandis  qu’au  sommet  elle  est  intense.  Cette  fonction  —  qui  consiste 
ci  decomposer  l’anhydride  carbonique  de  Pair,  &  fixer  le  carbone  et  k 
rejeter  l’oxyg&ne  —  ne  se  fait  qu’&  la  faveur  des  rayons  solaires  et  unique- 
ment  dans  les  parties  qui  contiennent  de  la  chlorophylle,  certaines  radia¬ 
tions  lumineusesfournissant  l’6nergie  n6cessaire  &  ces  transformations. 

Or,  au  pied  des  grands  arbres  de  la  foret  du  Mayumbe,  oil  ceux-ci 
atteignent  frequemment  60  metres,  les  plantes &  chlorophylle  formant  la 
brousse  caracteristique  ne  regoivent  que  peu  de  rayons  lumineux,  c’est- 
ci-dire  seulement  ceux  qui  reussissent  &  filtrer  au  travers  des  feuilles 
enchev6tr6es  des  arbres  grants. 

La  respiration  des  plantes,  qui  s’ytablit  dans  toutes  les  parties  de 
celles-ci,  est  tr£s  active  et  se  poursuit  sans  arrfit  nuit  et  jour.  Cela  a  pour 
effet  de  priver  l’atmosphere  d’une  certaine  quantity  d’oxyg6ne  peu  £i  peu 
remplac^e  par  du  gaz  carbonique,  d’autant  plus  que  tous  les  v^getaux 
—  chlorophylliens  ou  non  —  respirent. 

L’humidite  ou  plus  exactement  l’etat  hygrometrique  de  Pair  exerce 
aussi  une  influence  sur  les  fonctions  des  plantes  et  provoque  l’appari- 
tion  de  la  sudation,  ph6nomene  different,  comme  chacun  sait,  de  la 
transpiration  chez  les  v6g6taux :  le  premier  consistant  dans  un  rejet 
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d’eau  et  le  second  de  vapeur  d’eau.  L’humidite  semble  done  entretenue 
ainsi  dans  la  for£t  par  la  sudation  des  plantes  et,  les  rayons  solaires  ne 
penetrant  qu’imparfaitement  en  profondeur,  l’assechement  est  rendu 
impossible,  surtout  pendant  la  saison  des  pluies. 

II  faut  tenir  compte  aussi  des  gaz  irrespirables  et  dangereux  qui  se 
d^gagent  des  debris  v6g6taux  en  decomposition  ainsi  que  des  eaux  sta¬ 
gnates  qui  croupissent  plus  rapidement  en  raison  de  la  temperature 
eievee  et  du  brassage  insuffisant  de  l’atmosphere. 

A  l’appui  de  toutes  ces  hypotheses,  on  peut  signaler  les  modifications 
des  caracteres  morphologiques  des  plantes  :  phototropisme  nettement 
positif  (croissance  indefinie,  etc.),  remarquable  en  particular  pour  les 
arbres  capables  de  se  developper  k  l’infini,  tandis  que,  pour  les  plantes 
perdues  dans  ce  fouillis  de  vegetation  etprivees  d  une  partie  des  rayons 
solaires,  certains  caracteres  se  trouvent  modifies  par  les  conditions 
i’existence ;  les  feuilles  se  decolorent  peu  k  peu  par  disparition  progres¬ 
sive  de  la  chlorophylle  devenue  inutile. 

Toutes  ces  raisons  semblent  pouvoir  expliquer,  mais  en  partie  seule- 
ment,  les  difficult6s,insurmontablessouvent,  au  milieu  desquelles  notre 
organisme  se  [debat  pour  conserver  la  parfaite  harmonie  des  fonctions 
vitales,  d’ailleurs  si  facilement  obtenue  dans  nos  regions  temp^rees  et 
assainies. 

Maurice  Bouillat. 


Sur  la  fluorescence  des  alcalo'ides. 

f Suite  et  t. in  [•].) 


VI.  —  Alcalo'ides  du  groupe  de  la  Purine. 

Parmi  les  alcalo'ides  de  ce  groupe,  j'ai  etudie  : 

La  theophylline  ou  1-3  dimethylxanthine  ; 

La  theobromine  ou  3-7  dimethylxanthine ; 

La  cafeine  ou  1-3-7  trimethylxanthine. 

En  lumi6re  d’arc  A  mercure  filtree  (3.630  U.  A.),  les  trois  alcalo'ides 
ont  sensiblement  la  m6me  fluorescence  visible,  et  il  ne  semble  pas 
possible  d’utiliser  ce  proc6d6  simple  pour  les  identifier. 

Les  deux  isomeres,  theophylline  et  theobromine,  presentent,  pour  les 
diverses  excitations  employees,  des  spectres  de  fluorescence  assez 
semblables.  Par  contre,  la  cafeine,  irradiee  par  les  raies  les  plus 


1.  Voir  Bull.  Sc.  Pharm.,  1930,  37,  p.  28,  89. 
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courtes  de  l’arc  cl  mereure,  donne  des  spectres  bien  difl^rents  de  ceux  de 
la  theobromine. 

Void  les  resultats  des  mesures  sur  ces  trois  corps  : 

Theophylline  : 

I.  Excitation  :  3.650  U.  A. 

Spectre  etendu  de  4.950  a  3.900  avec  un  maximum  bien  marque  vers  4.300. 

II.  Excitation  :  3.130  U.  A. 

Debut  du  spectre . 

Maximum  intense 
Fin  du  spectre.  . 

III.  Excitation  :  2.536  U.  A.  Fluorescence  faible. 


Debut  du  spectre  vers . 4.450 

TrOs  faible  maximum  vers .  3  220 

Fin  du  spectre  vers . 3.080 


IV.  Excitation  :  2.400  U.  A. 

Fluorescence  tres  faible.  Plaque  pas  impressionm5e. 


4.800 

4.400 

3.345 


Theobromine  : 

I.  Excitation  :  3.650  U.  A. 

Spectre  bien  defini,  s’etendant  de  5.000  U.  A.  environ  &  3.900  U.  A.,  avec 
maximum  intense  vers  4.320  U.  A. 

II.  Excitation  :  3.130  U.  A. 


Debut  du  spectre . 4.800 

Maximum  intense . 4.400 

Minimum . 3.660 

Inflexion . 3.550 

Fin  du  spectre . 3.340 

Iil.  Excitation  :  2.967  U.  A. 

Debut  du  spectre.  . . 4.800 

Maximum  de  la  premiere  baude . 4.285 

Maximum  de  la  deuxi^me  bande . 3.115 

Fin  du  spectre . 3.000 

IV.  Excitation  :  2.536  U.  A. 

Debut  du  spectre . 4.490 

Maximum . 4.300 

Minimum . 3.920 

Maximum  intense . 3.200 

Fin  du  spectre . 3.015 


Les  courbes  sont  groupies  sur  la  figure  13. 


Fig.  15. 
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Cafe  me  : 

I.  Excitation  :  3.650  U.  A. 


Debut  du  spectre  vers .  . 4.050 

Maximum  intense  vers . 4.300 

Fin  du  spectre  4 . 3.850 

II.  Excitation  :  3.130  U.  A. 

D£but  du  spectre . 4.400 

Maximum . 3.750 

Fin  du  spectre  a  la  raie  d’excitation. 

III.  Excitation  :  2.967  U.  A. 

Debut  du  spectre  vers . 4.500 

Maximum  trOs  large  autour  de . 3.500 

IV.  Excitation  :  2.536  U.  A. 

Debut  du  spectre . 4.350 

Maximum .  3.600* 

Fin  du  spectre . . 3.000 

V.  Excitation  :  2.400  U.  A. 

Debut  du  spectre . 3.775 

Maximum . 3.445 

Fin  du  spectre . 3.190 


Les  courbes  de  la  cafeine  sont  groupees  sur  la  figure  16. 


L’excitation  par  l’une  des  raies  du  mercure  2.967,  2.652,  2.536  U.  A., 
de  longueurs  d’onde  plus  courtes  que  celles  des  raies  d’absorption  de  la 
theobromine  et  de  la  cafeine,  met  en  evidence  une  difference  tres  nette 
enlre  les  spectres  de  fluorescence  de  ces  alcaloides. 

Les  spectres  de  la  theobromine  sont  plus  stales  du  cote  des  grandes 
longueurs  d’onde  que  ceux  de  la  cafeine  (200  U.  A.  en  moyenne),  et  se 
terminent  sensiblement  dans  les  mSmes  regions  du  c6te  de  l’extreme 
ultra-violet. 

Les  positions  des  maxima  d’intensite  sont  bien  differenciees ;  ceux 
des  spectres  de  la  theobromine  sont  St  300  h  400  U.  A.  plus  loin  du  cdte 
des  courtes  longueurs  d’onde  que  ceux  de  la  cafeine. 

Les  intensites  de  la  fluorescence  sont  peu  differentes  :  la  cafeine  est 
un  peu  plus  fluorescente  que  la  theobromine. 

La  cafeine  est  une  methyltheobromine;  l'influence  du  groupe  —  CH3 
sur  la  fluorescence  apparait  ici  conforme  ct  l’effet  qui  a  ete  observe  sur 
des  corps  plus  simples;  le  maximum  d’intensite  de  la  fluorescence  est 
deplace  du  c6te  du  rouge  et  renforce  (proprietes  auxoflores  et  batho- 
flores  du  groupe  methyle). 


Fig.  16. 
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VII.  —  AlcaloVdes  des  Loganiacees. 

L’etude  de  la  fluorescence  de  ces  alcaloides  ne  peut  etre  d’aucune 
utilite  pour  leur  differentiation  ;  l’excitation  par  l’une  quelconque  des 
raies  du  mercure  que  j’ai  utilises  n’a  provoque  sur  les  poudres  ou  les 
cristaux  aucune  fluorescence  nette,  visible  ou  ultra-violette.  Tout  au 
plus,  la  radiation  3.650  U.  A.  donne-t-elle  avec  la  strychnine  et  la 
brucine,  comme  avec  la  plupart  des  alcaloides,  une  tr&s  faible  lueur 
violacee,  commencant  aux  environs  de  4.850  U.  A.  et  s’etendant  jusque 
vers  3.650  U.  A. 

La  raie  3.130  provoque  sur  la  brucine  une  lueur  plus  faible  encore, 
mais  ne  donne  rien  avec  la  strychnine.  Les  autres  raies  ne  donnent  rien. 

VIII.  —  L’Eserine. 

L’dserine  est,  parmi  les  alcaloides  que  j’ai  etudi6s,  un  de  ceux  qui 
pr6sentent  la  fluorescence  visible  la  plus  intense  pour  toutes  les  radia¬ 
tions  excitatrices  employees.  Son  salicylate  offre,  dans  les  mfimes 
conditions  d’excitalion,  une  fluorescence  violette  encore  plus  intense. 
La  fluorescence  violette  que  l’on  observe  sur  les  produits  cristallises 
est  encore  tres  apparente  avec  leurs  solutions. 

Les  constitutions  chimiques  de  l’6s6rine  et  de  ses  derives  ont  et6 
tiudiees  par  MM.  Polonovski,  et  c’est  sur-  de  tres  beaux  cristaux, 
aimablement  fournis  par  l’un  de  ces  auteurs,  que  j’ai  6tudi6  la  fluo¬ 
rescence. 

Les  caracteristiques  des  divers  spectrogrammes  de  fluorescence  que 
j’ai  obtenus  pour  l’eserine  sont  les  suivantes  (courbes  figure  17). 

I.  Excitation  :  3.650  U.  A. 

Debut  du  spectre  vers  4.900  et  dderoissance  uniforme  de  1'intens‘tO  jusqu’a 
3.650  U.  A. 

II.  Excitation  :  3.130  U.  A. 


Ddbut  du  spectre . 4.925 

Maximum . 3.770 

Fin  du  spectre . 3.295 


III.  Excitation  :  2.967  U.  A. 

DSbut  vers  4.830 

Largeur  maximum  entre  3.450  et  3.950,  vers  3.700. 
Fin  du  spectre  vers  3.290. 

IV.  Excitation  :  2.652  U.  A. 

Debut  vers  4.750. 

Maximum  a  3.650,  s'etendant  de  3.950  a  3.420. 

Fin  du  spectre  vers  3.290. 
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V.  Excitation  :  2.536  U.  A. 

Debut  du  spectre  :  4.700. 

Maximum  vers  3.630,  entre  3.800  et  3.500. 
Fin  du  spectre  vers  3.300. 
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VI.  Excitation  :  2.400  U.  A. 


Debut  du  spectre . 4.140 

Maximum  tres  net  <1 . 3.580 

Fin  du  spectre  vers . 3.340 


Pour  le  salicylate  d’es6rine,  les  spectres  de  fluorescence  sont  caracte- 
rises  ainsi  : 

I.  Excitation  :  3.130  U.  A. 

Debut  du  spectre . 5.010 

Maximum  large .  4.700  a  3.750 

Fin  du  spectre . 3.400 

II.  Excitation  :  2.967  U.  A. 

D(5but  du  speetre . 5.000 

Maximum  large .  4.700  a  3.750 

Fin  du  spectre . 3.420 

III.  Excitation  :  2.652  U.  A. 

Debut  du  spectre  :  4.90*. 

Maximum  vers  4.200,  Stale  de  4.650  a  3.750. 

Fin  du  spectre  :  3.470; 

IV.  Excitation  :  2.536  U.  A. 

Debut  du  spectre  :  4.920. 

Maximum  vers  4.150,  Stale  de  4.550  a  3.850. 

Fin  du  spectre  vers  3.460. 

V.  Excitation  :  2.400  U.  A. 


DSbut  du  spectre . 4.700 

Maximum  net . 4.120 

Fin  du  spectre . 3.650 


Ces  r6sultats  numSriques  sont  traduits  par  les  courbes  de  la  figure  18. 

Le  maximum  d’intensitg  de  la  fluorescence  de  l’6s6rine  se  d£place 
nettement  du  cot6  des  courtes  longueurs  d’onde,  quand  la  longueur 
d’onde  de  la  radiation  excitatrice  diminue,  et  en  meme  temps  le  spectre 
devient  moins  6tal6.  On  observe  le  m6me  ph6nomene  sur  les  spectres  de 
fluorescence  du  salicylate  d’es6rine,  l’ordre  de  grandeur  du  d6placement 
elant  sensiblement  le  m6me. 

Les  spectres  de  fluorescence  du  salicylate  d’6s6rine  sont  plus  6tal6s 
du  c6te  des  grandes  longueurs  d’onde  que  ceux  de  l’eserine-base  pure  : 
le  d6placement  moyen  est  d’environ  535  U.  A.  et  se  maintient  constant 
3. 15  U.  A.  pres  pour  les  diverses  excitations. 
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IV.  —  RESUME  ET  CONCLUSIONS 

La  fluorescence  des  alcaloides  a  fait  jusqu’ici  1’objet  de  recherche* 
peu  precises,  sans  determination  de  la  r6partilion  des  spectres  dans 
l’6chelle  des  longueurs  d’onde.  Queiques  courbes  seuleinent,  construites 
d’apres  des  donn^es  visuelles,  ont  6le  publiees  par  Fabre  et  ses  colla- 
borateurs. 

Pour  completer  la  documentation  relative  aux  proprietes  optiques 
des  alcaloides,  j’ai  appliqu6  A  I’etude  de  leur  fluorescence  les  melhodes 
d’enregistrement  microphotomGtrique  donnant  des  courbes  que  Ton 
peut,  dans  des  conditions  definies,  consid^rer  comme  sp^cifiques  des 
corps  Studies. 

J’ai  choisi  des  alcaloides  dont  la  constitution  chimique  est  bien 
etablie,  qui  peuvent  Stre  obtenus  bien  purs  et  qui  ont,  autant  que 
possible,  d’autres  propriStSs  optiques  surement  dSterminees  (absorp¬ 
tion,  pouvoir  rotatoire),  qui  permettent  de  controler  facilement  la 
purete. 

Au  lieu  d’observer  la  fluorescence  comme  on  l’a  fait  jusqu’ici,  en  la 
provoquant  uniquement  par  la  radiation  3. (ISO  U.  A.  du  mercure,  j’ai 
utilise  les  raies  de  plus  courtes  longueurs  d’onde  de  ce  metal,  qui  sont 
d'autant  plus  favorables  pour  l’etude  de  la  fluorescence  des  alcaloides 
qu’elles  sont,  en  gSnSral,  infSrieures  a  la  longueur  d’onde  de  leurs 
principals  bandes  d’absorption. 

II  ne  m’a  pas  semble  indispensable  d’entreprendre  des  mesures 
quantitatives  sur  les  intensites  des  lumieres  de  fluorescence  etudiees 
qualitativement.  Les  problemes  de  la  photometrie  photographique, 
dejA  d^licats  dans  le  cas  de  lumieres  ordinaires,  deviennent  ici  extre- 
mement  complexes,  k  cause  des  faibles  quantiles  de  lumiere  mises  en 
jeu  et  des  temps  de  pose  prolonges. 

La  caract6risation  des  alcaloides  par  les  limites  d’^talement  et  la 
position  du  maximum  d’intensite  de  leurs  spectres  de  fluorescence  peut 
donner,  dans  la  plupart  des  cas,  des  indications  tres  suffisantes.  II  serai t 
peut-fitre  premature  de  songer  k  utiliser  la  methode  photographique 
pour  des  dosages:  cecine  pourra  devenirpratiquement  possible  qu’apres 
une  etude  complete  des  lois  du  noircissement  des  plaques  photogra- 
phiques  dans  les  conditions  sp6ciales  ou  on  doit  les  employer. 

De  1’ ensemble  des  resultats  que  j’ai  obtenus,  on  peut  tirer  une  classi¬ 
fication  des  alcaloides  suivant  la  nature  de  leur  fluorescence. 

I.  Spectres  de  fluorescence  Stales  uniquement  dans  la  region  visible  (4.000  U.  A. 
et  au-dessus)  : 


Hydrastinine. 
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II.  Spectres  de  fluorescence  fetalfes  uniquement  dans  la  partie  ultra-violette 
(3.500  U.  A.  et  au-dessous)  : 

Atropine, 

Hyoicyamine, 

Hyoscine. 

III.  Spectres  de  fluorescence  fetalfes  en  partie  dans  le  spectre  visible  et  en  partie 
dans  la  region  ultra-violette. 

Alcalo'ides  classes  de  la  facon  suivante  en  tenant  compte  des  Statements  moyens 
des  spectres  de  fluorescence  et  des  intensity  maxima  de  la  lumiere  femise. 

Esferine, 

Novocaine, 

Caffeine, 

Thfeobromine, 

Hydrastine, 

Codeine, 

Quinine, 

Quini  line, 

Cinchonine, 

Cinchonidine. 

IV.  Alcalo'ides  peu  ou  pas  fluorescents,  mfime  dans  la  rfigion  ultra-violette  du 
spectre  : 

Morphine, 

Cocaine, 

Strychnine. 

En  groupant  les  alcalo'ides  par  constitutions  chimiques  semblables, 
et  en  comparant  leurs  spectres  de  fluorescence  aleurs  spectres  d’absorp- 
tion,  on  fait  apparaitre  des  relations  interessantes. 

Les  alcalo'ides  isomeres  ont  des  fluorescences  identiques  ou  tres  sem- 
blables  : 

Atropine  et  hyoscyamine, 

Quinine  el  quinidine, 

Cinchoniue  et  cinchonidine, 

Thfeobromine  et  thfeophylline. 

La  substitution  d’un  groupe  methyle  —  CH‘  ou  d’un  groupe  m6thoxyle 
—  O.CH3  h  un  atome  d  hydrogene  du  noyau  renforce  l’intensite  de  lat  fluo¬ 
rescence  et  d^place  le  maximum  du  cote  des  grandes  longueurs  d’onde  : 
Caffeine  et  theobromine  ( —  CH*). 

Quinine  et  cinchonine  (—  O.CIls). 

L’etherification  d’une  fonction  phenol  du  noyau  renforce  l’intensite  de 
la  fluorescence,  mais  d^place  le  spectre  du  cotd  des  courtes  longueurs 
d’onde  : 

Codeine  et  morphine. 

Les  sels  d’alcaloides  ont  des  fluorescences  un  peu  plus  intenses  que 
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EXCITATION  :  2652  U.A. 


Fig.  25. 

Spectre  1,  Salicylate  d'eserine;  —  Spectre  2,  Atropine  (cristal);  —  Spectre  3,  Atropine  (poudre). 


EXCITATION  :  2536  U.A. 


Spectre  1 ,  Cinchonine ;  —  Spectre  2,  Cinchonine  et  quinine ;  —  Spectre  3,  Salicylate  d’eserine. 
Spectre 4,  Atropine  (cristal) ;  —  Spectre  3,  Hyoscyamine  (poudre);  —  Spectre 6,  Atropine  (poudre). 


les  bases  correspondantes,  et  leurs  spectres  sont  plus  etal6s  du  cote  des 
grandes  longueurs  d’onde ;  les  maxima  d’intensite  propres  aux  alca- 
loides  sont  legerement  deplaces  dans  le  meme  sens  :  c’est  ce  qui  fait 
paraltre  la  fluorescence  plus  intense,  la  proportion  de  radiations  visibles 
augmentant  dans  le  spectre  : 

Sulfate  et  chlorhydrate  de  quinine. 

Salicylate  d’esdrine. 

Les  alcaloldes  dont  les  bandes  d’absorption  se  trouvent  dans  la  zone 
ultra-violette  extreme  ne  deviennent  fortement  fluorescents  que  pour 
les  radiations  excitatrices  de  ti  es  courtes  longueurs  d’onde  :  le  spectre 
de  fluorescence  est,  dans  ce  cas,  tout  entier  dans  l’ultra-violet  : 

Atropine  et  hyoscyamine. 

Les  alcaloldes  pris  a  l’etat  cristallin  donnent  les  memes  spectres  de 
fluorescence  que  lorsqu’ils  sont  pulverises  ou  porphyrises.  L’intensite 
de  la  lumiere  emise  est  cependant  un  peu  plus  faible  dans  le  premier  cas. 

Enfin,  dans  un  melange  de  poudres  cristallines,  la  spectrographie  de 
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fluorescence  permet  de  deceler  les  constituents,  sans  detruire  l’echan- 
tillon  soumis  a  l’essai,  et  en  donnant  un  document  inalterable. 

Les  determinations  photographiques  des  spectres  de  fluorescence  des 
alcaloi'des  ou  autres  produits  pharmaceutiques  peuvent  etre  realises 
tres  simplement  avec  un  dispositif  comprenant  un  arc  k  mercure  en 
quartz,  deux  lentilles,  un  prisme  de  quartz  et  un  spectrographe  pour 
l’ullra-violet.  Pour  beaucoup  d’essais,  un  spectographe  en  verre 
uviol  suffirait  d’ailleurs  largement,  car  les  spectres  de  fluorescence,  qui 
s’6talent  tout  entiers  au-dessous  de  3.000  U.  A.,  sont  peu  nombreux. 

Un  montage  que  j’ai  realist  pour  montrer  les  applications  pratiques 
possibles  de  la  spectrographie  de  fluorescence  est  le  suivant :  au  moyen 
des  lentilles  de  quartz  et  du  prisme,  on  forme  le  spectre  du  mercure  que 
i’on  projette  sur  un  support  non  fluorescent  incline  A  45°  sur  la  verticale 
et  portant  le  melange  A  etudier.  La  fente  du  spectrographe  est  placde 
devant  ce  support.  La  lumiere  excifatrice,  composde  d’une  raie  ou  d’un 
groupe  de  raies  du  spectre  du  mercure,  tombe  de  haut  en  bas  sur  le 
melange.  En  employant  un  arc  h  mercure  it  tres  grand  eclat  et  des 
plaques  d’extreme  sensibilite,  les  temps  de  pose  sont  assez  courts  (une 
it  deux  heures). 

Les  figures  19,  20  et  21  sont  des  reproductions,  sans  retouches,  des 
cliches  ainsi  obtenus.  Les  figures  19  et  20  montrent  les  spectres  d’un 
melange  de  theobromine  et  de  cafAine  excite  par  les  radiations  3130  et 
2632 ;  on  voit  que  les  spectres  des  deux  constituants  sont  nettement 
separes;  la  figure  21  est  la  reproduction  du  spectre  donne  par  un 
melange  non  homogene  de  cocaine,  talc  et  novocaine  excite  par  la 
raie  2650.  Le  dernier  produit  donne  le  spectre  intense  et  le  talc  le 
spectre  tr£s  lAger  que  l’on  voit  de  l’autre  cot6  de  la  partie  noire  corres- 
pondant  it  la  cocaine. 

A.  Andant. 
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REVUE  DE  CHIMIOTHfcRAPIE 


Homologues  et  isomeres  de  la  novoca'ine,  de  la  stovaine 
et  d6riv6s  anesthesiques. 

Etudes  des  propri6t6s  physiques  et  physiologiques. 

I.  —  PARTIE  THEORIQUE. 

La  d^couverte  de  la  constitution  de  la  cocaine,  grfl.ce  aux  travaux 
classiques  de  Liebermann,  Ladenburg,  Merling,  et  surtout  A  ceux  de 
Willstatter,  a  ouvert  la  voie  aux  anesthflsiques  locaux  synthfltiques 
qui  ont  pris  depuis  une  trfls  grande  importance. 

On  a  ainsi  trouve  que  Taction  anesthesique  de  la  cocaine  est  due  A 
l’ethArification  de  la  fonction  alcoolique  par  l’acide  benzoique.  A  la 
suite  d’etudes  approfondies,  on  a  mis  en  Evidence  que  presque  tous  les 
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ethers-sels  des  acides  aromatiques  avec  les  amino-alcools  ont  une  action 
anesthesique  plus  ou  moins  grande  (').  C’est  pourquoi  on  a  prepare,  a 
l’aide  d’acides  aromatiques,  un  nombre  considerable  d’ethers-sels 
d’amino-alcools  dont  beaucoup  ont  montre  des  proprietes  anesthesiques 
precieuses. 

Mais  bien  qu’on  ait  dej4  accumule  beaucoup  d’observations  sur  les 
anesthesiques  locaux,  le  sujet  est  loin  d’etre  epuise. 

Dans  le  present  travail  nous  avons  essaye  d’etudier  l’influence  des 
differentes  positions  que  peut  occuper  un  groupement  amine  dans  le 
noyau  benzenique  des  ethers-sels  des  acides  ortho-,  meta-  et  para- 
amino-benzoi'ques  des  amino-alcools. 

Nos  recherches  ont  porte  principalement  sur  les  derives  de  ceux  des 
anesthesiques  locaux  du  type  de  la  novocai'ne,  de  la  stovaine  et  de  leurs 
homologues,  dont  la  preparation  n’estpas  encore  decrite  dans  la  biblio¬ 
graphic.  Parmi  ces  homologues  nous  en  avons  trouve  certains  qui  ont 
meme  une  action  anesthesique  superieure  a  celle  des  corps  de  la  meme 
serie  utilises  couramment.  Un  de  nos  buts  etait  d’ailleurs  de  trouver  un 
homologue  de  la  stovaine  possedant  les  proprietes  remarquables  de  cet 
anesthesique,  mais  dont  les  sels,  grace  h  la  grande  basicite  de  la  base, 
n’auraient  plus  la  faible  action  irritante  de  la  stovaine. 

Un  premier  travail,  qui  portait  sur  l’influence  des  groupements 
amines  substitu6s  dans  le  noyau,  a  ete  publie  par  Julius  von  Braun  et 
G.  Kirschbaum  (’).  Ces  auteurs  ont  fix6  sur  1’azote  de  la  novocai'ne  un 
noyau  benzenique;  il  en  est  resulte  un  abaissement  tel  de  la  basicite  de 
ces  corps  que  les  sels  etaient  franchement  acides.  C’est  pourquoi 
von  Braun  a  fix6  sur  le  noyau,  dans  differentes  positions,  des  groupe¬ 
ments  amines,  et  il  a  obtenu  cette  fois  des  corps  suffisamment  basiques 
et  qui  sont  meme  plus  anesthesiques  que  la  novocai'ne. 

Une  autre  publication,  se  rapprochant  davanlage  de  notre  travail,  est 
due  k  Harvey  C.  Brill  (3)  qui  a  pr6par6  les  ethers-sels  des  alcools  6thy- 
lique,  propylique,  butylique  et  allylique  avec  un  acide  benzoi'que  dans 
lequel  il  y  a  un  ou  deux  groupements  amines  en  positions  differentes. 
Il  se  trouve  que,  dans  son  cas,  les  combinaisons  avec  un  groupement 
amine  en  position  para  et  les  combinaisons  diaminees  en  positions  3,5, 
sont  les  plus  actives.  Les  combinaisons  ortho-  et  meta-substituees  le 
sont  beaucoup  moins,  et  le  corps  diamine  en  position  2,  4  n’a  seulement 
qu’une  tres  faible  action. 

Mais  la  preuve  qu’on  ne  peut  pas  generaliser  ces  resultats  a  dej&  ete 
montree  par  M.  Tiffeneau  et  E.  Fourneau  (*)  qui,  dans  leurs  etudes  sur 
les  proprietes  anesthesiques  des  alcoyl-oxybenzhydrylamines  ont  trouve 

1.  E.  Fourneau.  Journ.  de  Ph.  et  de  Ch.,  1910,  le  s.,  2,  p.  51. 

2.  Julius  von  Braun  etG.  Kirschbaum.  Per.,  1918,  51,  p.  1654. 

3.  Harvey  C.  Brill.  Esters  of  aminobenzoic  acids.  Amcr.  Ch.  Soc.,  43,  p.  1320. 

4.  M.  Tiffeneau  et  E.  Fourneau.  Ber.  ges.  physiol.,  83,  p,  412. 
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que  la  position  meta  est  la  plus  favorable,  puis,  par  ordre  decroissant,  la 
para  et  l’ortho.  Les  combinaisons  les  plus  actives  et  les  mains  irritantes 
sont  les  di-m6ta-aminees. 

Tout  cela  montre  qu’il  est  necessaire  d’effectuer  encore  beaucoup 
d’essais  avant  de  pouvoir  etablir,  d’une  facon  nette  et  precise,  une  rela¬ 
tion  enlre  la  constitution  chimique  et  1’action  physiologique. 

Les  amino-alcools  ont  et6  obtenus  en  faisant  agir  des  amines  secon- 
dairessur  les  oxydes  d’ethylene  (')  resultant  de  l’action  d’alcali  sur  les 
cblorhydrines  correspondantes.  Nous  avons  ensuite  etherifi6  ces  amino- 
alcools  par  les  chlorures  des  acides  ortho-,  meta-  et  para-nitroben- 
zoiques.  Puis  nous  avons  reduit  le  groupement  nitro  des  ethers-sels  par 
le  protochlorure  d’etain  en  solution  aqueuse  d’acide  chlorhydrique. 
Tous  ces  corps  ont  ete  caracterises  par  les  chlorhydrates  et  les  picrates. 

Une  partie  de  notre  travail  a  consists  a  determiner  les  constantes 
physiques  dans  l’espoir  de  trouver  peut-etre  une  relation  avee  Faction 
pharmacologique.  En  fait  Taction  anesthesique  diminue  quand  la  solu¬ 
bility  augmente.  Nous  avons  determine  les  concentrations  en  ions 
hydrogene  et  la  solubilite  relative  des  bases.  Nous  avons  pu  etablir  une 
melhode  qui  permet  de  trouver  facilement  cette  derniere  consiante  en 
la  calculant  d’aprks  le  nombre  de  centimetres  cubes  d’une  solution  de 
soude  decinormale  necessaires  pour  provoquer  un  trouble  persistant 
dans  la  solution  aqueuse  du  ehlorhydrate. 

Les  pH  ont  6te  mesur6s  d’apr^s  la  myihode  usuelle.  Nous  donnons  les 
r£sultats,  sous  forme  de  tableau,  un  peu  plus  loin. 

2.  —  PREPARATION  DES  ANESTHESIQUES 
A.  —  Metuode  genehale. 

I.  —  Condensation  des  amino-alcools  avec  les  chlorures  d’ortho-meta- 
ou  para-nitro-benzoyle  en  presence  ou  non  de  benzene  sec. 

,  \  Amino-alcool . 

(  C«H*  sec . 

^  \  Ghlorure  de  nitrobenzoyle 
(  C6H6  sec  . 

On  verse  (ft)  dans  (a),  par  petites  portions  et  en  agitant  violemment. 
En  general  la  temperature  s’ftleve  d’elle-meme;  dans  le  cas  contraire, 
on  laisse  pendant  une  heure  au  bain-marie  avec  refrigerant  k  reflux. 
Abandonner  ensuite  4  lent  refroidissement.  Le  ehlorhydrate  de  l’amino- 
alcool  nitrobenzoyle  cristallise  plus  ou  moinsrapidement.  Filtrer;  laver 
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avec  un  peu  de  benzene  sec  et  s6cher.  II  cristallise  en  general  tr6s  bien 
dans  l’alcool  absolu. 

31.  —  Reduction  du  chlorhydrate  de  l’amino-alcool  nitrobenzoyle. 

\  DOrivO  nitre 
(  Eau  .... 


I  SnCiE .  90  gr. 

b)  )  Eau . 160  cm3 

(  HG1  cone .  96  cm3 


Verser  ( b )  dans  (a),  par  petites  portions,  en  agitant  yiolemment. 
L’Gchauffement  est.  faible.  Abandonner  de  douze  heures  &  plusieurs 
jours  jusqu’ci  redissolution  du  prdcipite  (complete  dans  la  majorite  des 
cas).  Filtrer,  neutraliser  par  la  soudeen  legerexc^sen  presence  d’ether, 
le  tout  en  refroidissant  6nergiquement.  Le  precipit6  form6  se  redissout 
completeinent.  Extraire  2  &  3  fois  &  l’6ther.  De  la  solution  etheree, 
s6chee,  chasser  l’6ther  au  bain-marie.  On  obtient  la  base  qui,  le  plus 
souvent,  n’est  pas  cristallisee. 

III.  —  Chlorhydrate  de  l’amino-alcool  amino-benzoyld. 

Reprendre  la  base  par  4  ou  5  fois  son  volume  d’eau  et  la  dissoudre 
par  HC1  dilue  en  restant  legerement  alcalin  au  tournesol.  Laver  la  solu¬ 
tion  aqueuse  du  chlorhydrate  une  ou  deux  fois  &  l’ether,  puis  6vaporer 
sec  dans  le  vide,  au  bain-marie.  Le  rdsidu  est  repris  par  Falcool 
absolu  i  F6bullition.  Si  le  chlorhydrate  ne  recristallise  pas  de  l’alcool, 
on  chasse  celui-ci  dans  le  vide  et  on  essaye  Fac6tone  ou  Father 
acetique,  etc. 

B.  —  Preparations. 

1.  —  Preparations  de  la  premiere  serie. 

Produit  n°  515  (*). 

(o-aminobenzoy]di6thylamino-6thanol  ou  ortho-novocai'ne). 

(2)  MHE  —  G#H‘.CO*.GH>  —  CHE  -  N(C*H“)*,IIG1. 

a)  Condensation  de  T amino-alcool  avec  le  chlorure  d' orthonitro- 
benzoyle.  —  7  gr.  7  de  diethylamino-ethanol  sont  dissous  dans  25  cm3 
de  benzene  sec.  On  y  ajoute,  par  petites  porlions  eten  agitant  bien,  une 
solution  de  12  gr.  de  chlorure  d’o-nitro-benzoyle  dans  25  cm3  de  ben¬ 
zene.  Des  l’addition  des  premieres  gouttes  de  chlorure  de  nitrobenzoyle, 


PM 

10 

400  cm3 


1.  D.  R.  P.,  170587  et  D.  R.  P.,  172301  ;  C,  1906,  II,  p.  472. 
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la  solution  s’echauffe  et  se  trouble,  puis  il  se  separe  un  precipitA  cristal¬ 
lise.  Abandonner  deux  heures  et  filtrer.  Rendement  16  gr.,  soit  81  #/0  de 
la  thAorie.  RecristallisA  dans  l’alcool,  le  chlorhydrate  de  l’o-nitro- 
benzoyl-diAthylamino-AthanoI  fond  A  159-160°. 

b)  Reduction  du  derive  nitre.  —  Dissoudre  15  gr.  1  du  derivA  nitre 
dans  200  cm*  d’eau  et  y  verser,  par  petites  portions  et  en  agitant  violem- 
ment,  une  solution  de45  gr.  de  proto-chlorure  detain  dans 80  cm3  d’eau 
et  48  cm3  d’HCl  concentre.  Apres  quarante-huit  heures,  tout  n’Atait  pas 
encore  dissous.  Filtrer  le  rAsidu  insoluble.  Saturer  la  solution  avec  dela 
soude  jusqu’A  dissolution  du  prAcipitA  forme.  Extraire  2  ou  3  fois  A 
l’Ather;  sAcher  sur  du  sulfate  de  soude  et  chasser  l’Ather  au  bain-marie. 
Reprendre  la  base  par  5  fois  son  volume  d’eau  et  la  neutraliser  par  HG1 
diluA  en  restant  lAgArement  alcalin  au  tournesol.  Laver  la  solution  du 
chlohydrate  une  ou  deux  fois  A  l’6ther,  et  Avaporer  A  sec  au  bain-marie 
dans  le  vide.  Le  chlorhydrate  de  l’amino-alcool  o-aminobenzoyle 
recristallise  trAs  facilement  dans  l’alcool  absolu  sous  forme  de  baton- 
nets.  F.  =  124°. 

Le  picrate  cristallise  en  longues  aiguilles  jaunes.  F.  =  170°5. 

Produit  n°  514. 

(uj-aminobenzoyldiAthylamino-Athanol  ou  mAta-novoca'ine). 

(3)  NH*  —  C*H*.COI.CH,CH,.N(C!H!,)!. 

a)  Derive  meta-nitre.  —  La  condensation  du  diAthylamino-Athanol 
avec  le  chlorure  de  mAta-nitrobenzoyle  se  fait  dans  les  mAmes  conditions 
que  le  dArivA  ortho-nitrA. 


(  DiAthylamino-Athanol . 11  gr.  7 

1  J  1  C*H‘  sec.  .  . . 25  cm3 

(  Chlorure  de  m-nitro-benzoyle . 18  gr.  6 

(2)  |  C'H*  sec . 25  cm3 


Verser  (2)  dans  (1),  par  petites  portions  et  en  agitant  bien.  Des  les 
premieres  gouttes  :  Achauffement,  trouble  et  prAcipitA  cristallisA.  Aban¬ 
donner  pendant  deux  heures;  filtrer.  On  obtient  26  gr.  du  chlorhydrate, 
soit  86  °/„  de  la  thAorie.  Le  chlorhydrate  cristallise  rapidement;  recris- 
tallisA  dans  l’alcool,  il  fond  A  180°. 
b)  Reduction  du  derive  meta-nitre. 


(  m-nitro-novocaine .  15  gr.  1 

'  '  f  Eau .  200  cm3 

f  SnCl* .  43  gr. 

(2)  )  Eau .  80  cm3 

(  HC1  cone .  48  cm3 


MAme  mode  opAraloire  que  pour  le  dArivA  ortho-aminA.  Le  chlorhy- 
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drate  de  l’amino-alcool  m-amino-benzoyie  est  assez  soluble  dans  l’alcool. 
II  ne  prtcipite  que  lentement  (vingt-quatre  heures)  en  tr£s  gros  cris- 
taux.  Recristallise  de  l’alcool  (beaux  prismes).  F.  =  122°. 

Le  picrate :  petites  aiguilles,  jaune-orange,  en  gerbes.  F.  =  I40°5. 

Novocai'ne  (*). 

(p-aminobenzoyl-diethylaraino-6thanol). 

(4)  Nil*  —  C*H*.CO,CH,CH,.N(C,H  V,  HCl. 

Nous  n’avons  pas  'prepare  la  novocai'ne,  ce  produit  etant  de  fabrica¬ 
tion  courantedans  l’industrie  pharmaceutique.  Nous  avons  utilise  pour 
nos  essais  des  6chantillons  divers  :  la  novocai'ne  [Creil],  la  syncai'ne 
[Clin],  la  scurocai'ne  [Usines  du  Rh6nej* 

II  est  4  noter  que  la  determination  des  pH  a  donn£  des  valeurs  assez 
diff6rentes  suivant  la  provenance,  bien  que  le  corps  soit  cbimiquement 
toujours  le  m4me,  mais  les  points  de  fusion  des  chlorhydrates  et  des 
picrates,  et  la  solubility  des  bases  des  trois  marques  ci-dessus  sont  iden- 
tiques.  Nous  pensons  que  des  methodes  physiques  plus  subtiles  que 
celles  qu’on  emploie  g£nyralement  permettraient  de  constater  des  diffe¬ 
rences  entre  des  medicaments  provenant  de  sources  varides. 


2.  —  Preparations  de  la  deuxieme  serie. 

Produit  n°  524. 

(o-aminob'enzoyl-didthylamino-dimythylethyl-carbinol 
ou  ortho-amino-stovaine). 

()  CH*  C*H5 
II  \/  /CH3 

(2).  NH».C‘H*-C-0-C-N<  ,  IIC1 

\CH3 

a)  Preparation  du  derive  o-nitrobenzoyle.  —  La  condensation  de  la 
base  de  la  stovaine  (oblenue  par  action  de  la  dimethylaminesur  l’oxyde 
d’6thyle-dimethyl6thylene)  se  fait  en  solution  benz6nique. 


Verser  la  solution  (2)  dans  (1),  par  petites  portions  et  assez  lentement 
pour  que  la  temperature  (qui  s’eleve  brusquement)  ne  d^passe  pas 
40-50°  environ.  On  laisse  refroidir  lenlement.  Huile  qui  cristallise  au 
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bout  d’un  certain  temps.  Filtrer  en  lavant  avec  un  peu  de  benzene. 
Apres  sechage  4  l’6tuve,  on  obtient  570  gr.  de  chlorhydrate  de  l’ortho- 
nitro-stovai'ne.  Recristallis6  dans  l’alcool  :  F.  —  168°. 
b)  Reduction  de  l'o-nitrostovaine. 


(  o-nitrostovaine .  156  gr. 

<  Eau .  2.000  cm3 

(  SnCl* .  450  gr. 

(2)  )  Eau .  800  cm3 

(  HC)  cone .  480  cm* 


Lorsque  (2)  est  completement  dissous,  on  verse  (1)  [dmulsion]  dans  (2)r 
par  petites  portions  et  en  agitant  violemment.  11  se  fait  un  precipite  qui 
se  redissout  4  la  longue.  L’echauffement  est  faible.  Abandonner  pendant 
deux  jours  pour  obtenir  une  dissolution  complete,  puis  filtrer  le  tr4s 
l<5gerresidu  insoluble.  En  refroidissant  energiquement,  neutraliser  par 
la  soude  (en  16ger  exces)  en  presence  d’ether  jusqu’4  ce  que  le  precipite 
form6  soit  redissous.  Extraire  2  4  3  fois  a  l’ether;  la  solution  6th6ree 
6tant  sech6e,  distiller  l’6ther  au  bain-marie.  La  base  cristallise  par 
refroidissement.  Le  chlorhydrate  de  l’amino-alcool-o-aminobenzoyle  est 
extr6mement  soluble  dans  l’alcool.  Repris  plusieurs  fois  par  l’acetone  et 
abandonee  dans  le  vide,  il  cristallise  4  la  longue,  mais  est  hygrosco- 
pique.  Le  point  de  fusion  est  peu  net  4  149°.  La  solution  aqueuse,  trait6e 
pir  une  solution  aqueuse  satur6e  d’acide  picrique,  donne  un  picrate 
jaune  sous  forme  de  prismes  qui  fondent  4  113°. 

Produit  n°  333. 

(m-aminobenzoyl-dimethylamino-dim6thyl6thylcarbinol 
ou  m^ta-amino-stovaine). 

CH*  C*H* 

?o\  /H*  L 

'■  >  NH>  —  C*H‘  —  O  —  C  —  CH*  —  N'  ,  HCI 
x  CII* 

a)  Preparation  du  derive  meta-nitre.  —  La  condensation  de  la  base 
de  la  stovaine  se  fait  dans  les  memes  conditions  que  pour  le  derive- 
o-nitre.  Le  chlorhydrate  de  l’amino-alcool  metanitrobenzoyle  cristallise 
tres  rapidement.  Recristallise  dans  l’alcool  il  fond  4  171°. 

b)  Reduction  de  la  m-nitro-stovaine.  —  La  reduction  de  la  m-nitro- 
stovaine  s’effectue  comme  pour  la  derive  ortho.  Au  lieu  d’extraire  a 
father,  on  pourrait  remplacer  ce  dernier  par  le  benzene  dans  lequel  la 
base  est  tres  soluble.  La  base  abandonnee  cristallise.  Kile  ne  peut  pas 
etre  distillee,  car  elle  se  decompose. 

La  base  est  reprise  par  deux  4  trois  fois  son  volume  d’eau  et  on  la 
dissout  par  HCI.  Puis  on  concentre  la  solution  encore  leg4rement  alca- 
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line  au  tournesol  au  bain-marie  dans  le  vide  jusquA  consistance  siru- 
peuse.  On  reprend,  encore  a  chaud,  par  deux  fois  son  volume  d’alcool 
absolu  en  presence  d’un  peu  de  noir  decolorant.  Par  refroidissement, 
le  chlorhydrate  pr6cipite  lentement.  F.  =  186-187°.  Par  recristallisation 
dans  l’alcool  a  96c,  le  chlorhydrate  cristallise  sous  forme  de  peiites 
aiguilles.  F.  =  188-189°.  Pour  purifier  le  chlorhydrate,  on  le  dissout  a 
chaud,  a  l’ebullition,  dans  de  l’eau  saturee  de  chlorure  de  sodium 
(0  gr.  SO  de  chlorhydrate  dans  10  cm3  de  solution  de  NaCI).  Le  chlor¬ 
hydrate  precipite  par  refroidissement  sous  forme  de  parallelipipedesrec- 
tangulaires.  Essorer  et  faire  recristalliser  dans  l’alcool  &  96°.  Le  point 
de  fusion  reste  alors  constant  :  188-189°. 

La  solution  aqueuse  du  chlorhydrate,  trait^e  par  une  solution 
aqueuse  saturee  d’acide  picrique,  donne  un  picrate  jaune  d’abord  hui- 
leux.  Redissoudre  al’6bullition  :  cristaux  rectangulaires.  F.  =  144-145°. 

Dosages  : 

1°  Subst.  0  gr.  2499;  AgCl  :  0  g.  1240;  Cl  °/„  calcule  :  12,37;  trouv6  : 
12,27. 

2°  Melhode  Charpentiek-Volhard.  Subst.  0  gr.  2017;  NO’Ag  N/10  : 
7  cm3 ;  Cl  °/0  calcule  ;  12,37  ;  trouve  :  12,30. 

Les  mediocres  rendements  (en  partant  de  ISO  gr.  de  d6riv6  nitre, 
nous  avons  obtenu  89  gr.  de  m-aminobenzoyldim6thylaminodim6thyl- 
ethvl-carbinol)  tiennent  sans  doute  au  fait  qu’une  partie  du  produit  de 
condensation  se  scinde  pendant  la  r6duction  ou  sous  l’influence  de  la 
soude  en  donnant  de  la  base  de  la  stovaine  (qui  reste  en  solution  dans 
l’alcool  sous  forme  de  chlorhydrate). 

Produit  n°  525. 

(p-aminobenzoyl-dimethylamino-dim6thylethyl-carbinol 
ou  para-arnino-stovaine). 

O  CH3  C'H5 

m  11  \/  /CH3 

l4)  Nil*  —  C6H*  —  C  —  O  —  C  —  CH1  -  N<  ,  HCl 
XCH3 

a)  Preparation  du  derive  p-nitrobenzoyle.  —  Pour  la  condensation 
de  la  base  de  la  stovaine  avec  le  chlorure  du  p-nitrobenzoyle,  voir  les 
details  donnes  pour  le  derive  meta.  Tres  bons  rendements.  En  partant 
de  15  gr.  de  chlorure  de  p-nitrobenzoyl  et  de  11  gr.  de  la  base  de  la 
stovaine,  nous  avons  obtenu  25  gr.  du  derive  para-nitrA  Le  chlorhydrate 
de  l’amino-alcool  p-nitrobenzoyl6  cristallise  rapidement.  Kecristallise 
dans  l’alcool,  il  forme  des  aiguilles  avec  un  point  de  fusion  de  170°. 

b)  Reduction  du  derive  p-nitre.  —  Voir  les  conditions  d’obtention  du 
d6riv6  mdta,  mais  il  faut  abandonner  trois  k  quatre  jours  pour  obteriir 
la  solubilisation. 
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Le  chlorhydrate  de  la  p-aminostovaine  est  tr&s  soluble  dans  l’alcool. 
Repris  plusieurs  fois  par  l’ac6tone  et  abandonnb  dans  le  vide,  il  cris- 
tallise  en  aiguilles  extrfimement  hygroscopiques,  il  est  done  impossible 
de  prendre  un  point  de  fusion.  Ce  produit  commence  k  se  boursoufler 
vers  110°. 

Le  picrate  fond  A  154°  (plaques  minces  jaune  citron). 

3.  —  Preparations  de  la  troisieme  serie. 

Produit  n°  526. 

(Chlorhydrate  de  l’ortho-aminobenzoyl-piperidino- 
dim6thyl4thyl-carbinol|,: 

0  CH3  C3H3  H  Cl  CH3  CH3 

(2)  NH3  —  C*H‘  —  (1  —  0  CH5  — V— \  _ ^>CH2 

CH5  CH3 

a)  Condensation  de  I'oxyde  d’ ethylene  de  la  stovaine  avec  la  piperi¬ 
dine.  —  Chauffer  10  gr.  d’oxyde  d’bthylbne  de  la  stovaine  avec  10  gr. 
de  piperidine,  dans  un  tube  scell6,  pendant  quatre  heures  &  120°.  Le 
produit  de  la  condensation  est  ensuite  distillb  dans  le  vide.  Le  pip6ri- 
dino-dimbthyl-dthyl-carbinol  passe  &  105°  sous  18  mm.  Rendements  : 
15  gr.,  soit  75  %  de  la  thborie. 

b)  Condensation  du  piper  idyl-  dimethyletliyl-carbinol  avec  le  chlorure 
de  T ortho-nitrobenzoyle.  —  A  7  gr.  d’aminoalcool  dissous  dans  15  cm’ 
de  benzene  sec,  on  ajoute  7  gr.  4  de  chlorure  d’ortho-nitro-benzoyle 
dissous  dans  15  cm5  de  benzene.  Lbger  Achauffement.  Chauffer  quelques 
heures  au  bain-marie.  Le  lendemain,  il  s’est  sdpar6  un  prdcipitb  g61a- 
tineux  de  chlorhydrate  de  l'amino-alcool  ortho-nitro-benzoyle  qui  ne 
cristallise  que  par  refroidissement  bnergique.  Filtrer  et  recristalliser 
dans  l’alcool,  d’oii  on  obtient  le  chlorhydrate  sous  forme  de  belles 
aiguilles  fines.  F.  =  130°. 

c)  Reduction  du  derive  o-nitrobenzoyle. 


f  Dfirivfi  nitrS .  5  gr.  5 

(1)  )  Eau . 6a  cm3 

(  Alcool . 10  cm3 

(2)  )  HCl  cone . 16  cm3 

(  H30 .  23  cm3 


Lorsque  (2)  est  complbtement  dissous,  verser  (2)  dans  (1)  par  petites 
portions  et  en  agitant  bien.  La  reduction  ne  se  fait  que  trbs  lentement. 
Aprbs  dix  jours,  filtrer  le  rdsidu  insoluble  et,  en  refroidissant  bnergi- 
quement,  neutraliser  par  la  soude  (en  16ger  exces)  en  presence  d’Ather 
jusqu’A  redissolution  complete  du  precipite  form£.  Extraire  deux  A  trois 
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fois  h  l’ether  et,  apres  s6chage  de  la  solution  etheree,  distiller  l’ether  au 
bain-marie.  La  base  est  reprise  par  deux  a  Irois  fois  son  volume  d’eau; 
la  dissoudre  par  HC1  (en  restant  leg&rement  alcalin  au  tournesol).  En 
evaporant  la  solution  aqueuse,  le  chlorhydrate  preeipite  legerement 
huileux.  Trop  soluble  dans  1'alcool,  on  le  reprend  par  1’ acetone  &  l’Sbul- 
lition.  Preeipite  cristallin  qui  augmente  beaucoup  dans  un  melange 
refrigerant.  Le  chlorhydrate  de  l’amino-alcool  o-amino-benzoyl6  est 
extremement  soluble  dans  1’alcool.  II  cristallise  dans  l’ac£lone  sous 
forme  de  plaquettes  hexagonales  hygroscopiques.  F.  =  158°. 

Le  picrale  F.  =  1110  (plaquettes  jaune  soufre  superposes  en 
6ventail). 

Produit  n°  oM* 

(m-aminobenzoyl-piperidino-dimethyletliyl-carbinol). 

0  CHS  CMP  II  Cl  CH2  CH2 

(3>  Nil2  -  C«H‘  —  0—0-^-  CH1  —  N  —  \ _ /CH* 

CH2  CH2 

a)  Preparation  du  derive  meta-nitre.  —  La  condensation  de  l’amino- 
alcool  avec  le  chlorure  de  meta-nitrobenzoyle  s’opere  dans  les  memes 
conditionsque  pour  le  derive  o-nitre.  Preeipite  presque  immediat.  Faire 
bouillir  ci  reflux  pendant  deux  heures  au  bain-marie.  Bons  rendements, 
mais  le  produit  est  difficile  k  purifier ;  il  est  toujours  un  peu  gluant, 
meme  recristallise  dans  1’alcool.  F  =  132°  (tres  peu  net). 

b)  Reduction  du  derive  m-nitrobenzoyle.  — Cette  reduction  s’eflectue 
tr6s  lentement  (pour  les  details  se  reporter  au  derive  ortho). 

Le  chlorhydrate  de  l’amino-alcool  m-aminobenzoyle  repris  par 
1’alcool,  reste  sirupeux.  Repris  par  l’acetoneet  abandonne  dans  le  vide, 
il  cristallise  en  petits  batonnets  (F.  =  183°). 

Le  pierate  obtenu  par  precipitation  de  la  solution  aqueuse  du  chlor¬ 
hydrate  avec  une  solution  d’acide  picrique  ct  froid,  reste  sirupeux,  mais 
en  employant  une  solution  de  pierate  de  sodium  satur6e  k  froid,  nous 
avons  obtenu  de  petites  plaques  minces  imbriquees.  F.  =  133°. 


Produit  n°  528. 


(p-aminobenzoyl-piperidino-dimethylethyl-carbinol). 

0  CH3  CMP  CH2  CIP 

NH2  —  CMP  —  C— 0- 


a)  Condensation  de  Tamino-alcool  avec  le  chlorure  de  p-nitro- 
henzoyle.  —  Pour  la  preparation,  voir  l’ortho-nitr6.  Le  produit  de 
condensation  pr6cipite  instantanement.  Chauffer  encore  deux  heures  h 
l’ebullition,  au  bain-marie,  ci  reflux.  Bons  rendements  (83  %  environ  de 
Bull.  Sc.  Pharm.  (Mars  1930).  13 
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la  th6orie).  Le  chlorhydrate  de  l’amino-alcool  p~nilrobenzoyle  (*)  pr6- 
cipite;  mais  il  est  assez  visqueux.  Recristallis^  dans  l’alcool,  on  l’obtient 
sous  forme  de  petites  aiguilles  16gerement  hygroscopiques.  F.  =  162° 
(peu  net). 

b)  Reduction  du  derive  p-nitrobenzoyle.  —  Voir  derive  ortho.  Apres 
un  jour,  tout  est  dissous.  Le  chlorhydrate  du  p-amino-benzoyl-piperi- 
dino-dimethyl6thyl-carbinol  (‘)  pr6cipite  seul  dans  1’alcool  (dessicca- 
teur).  Repris  dans  un  peu  d’ac6tone,  on  l'obtient  en  b&tonnets.  F.  =  I89°. 
10  gr.  de  derive  nitr6  ont  donne  4  gr.  5  de  chlorhydrate  amine. 

Le picrate pr6cipite  de  la  solution  aqueuse  par  une  solution  de  picrate 
de  soude  saturSe  &  froid.  II  se  prend  en  une  masse  vitrifi6e,  avec  des 
surfaces  termin^es  par  des  arfites  tr6s  aigues ;  elle  commence  4  se 
ra.mollir  k  75°,  mais  fond  seulement  &  81°. 

(/I  suivre). 
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1°  LIVRES  NOUVEAUX 

FIESSINGER  (N.),  OLIVIER  (H.  R.)  et  HERBAIN  (M.).  —  Diagnostics 
biologiques.  1  vol.,  528  pages,  144  fig.,  9  pi.  Prix  :  90  fr.  Maloine,  6d. 
Paris,  1929. —  Deux  editions  ant4rieures  de  cet  ouvrage,  publiees  par  N.  Fies- 
singer,  ont  montre  combien  il  6tait  utile  au  medecin  on  an  pharmacien 
ad. nines  aux  recherches  de  laboratoire.  Cet  ouvrage  a  dO  son  succfes  4  sa 
forme  precise,  au  choix  heureux  de  techniques  a  la  fois  sures  et  facilement 
applicables,  a  l'interpretatiou  nette  des  rfisultats  obtenus. 

L’edition  nouvelle,  pour  laquelle  N.  Fiessinger  a  f-iit  appel  4  des  coliabora- 
teurs  qualifies,  a  conserve  1  apect  essentiel  des  Editions  priced- ntes,  avec 
p  nr  chacune  des  techniques  d^crites,  l’expose  m4thodique  et  precis  de  «  ce 
q  i’ll  faut  »,  «  ce  qu’il  faut  faire  »,  «  ce  qu’il  taut  dire  ».  Mais  elle  a  et4  rema- 
Hire  et  fortement  augmeutde.  De  nomtireuses  techniques  nouvelies  y  sont 
d6cites,  qui  sont  maint.enaQt  courantes  au  laboratoire. 

I  n  premier  chapitre,  se  rapportant  a  la  bactSriologie,  expose  les  r4gles 
d  installation  du  laboratoire  et  le  mode  d’examen  des  pus,  des  cractiats,  des 
ui  ^rations,  des  exsudats.  Uu  deuxieme  chapitre  ajoute  au  pr4c6dent  les  don¬ 
ees  essentielles  concemant  la  mycologie  et  la  parasitob'gie.  Les  cuti  et 
inti  ad-rmo-rSactions  font  I’objet  d’un  chapitre  nouveau.  Enfm,  les  exameus 
hematnlogiques  ont  4t6  revus,  mis  4  jour  et  compl4t4s  par  la  recherche  des 
groupes  sanguins. 

l.a  denxifeme  partie  de  l’ouvrage  a  trait  aux  explorations  fonctionnelles. 
Les  lecbniques  biologiques  r4eentes,  dont  beaucoup  sont  personnelles  aux 

1.  D.  R.  P.  179627,  Friedlander  VIII,  p.  993,  C,  1907,  I,  1364. 

2.  D.  R.  P.,  172568,  179627,  180291,  1780292,  189335. 
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auteurs,  se  trouvent  exposes  suivant  un  plan  qui  donne  4  louvrage  une 
physionomie  tr4s  moderne. 

C’est  d’abord  l’exploration  du  tube  digestif,  puis  celle  de  la  fonction  respi- 
ratoire,  avec  des  donn£es  completes  snr  l’analyse  chimique  des  gaz  et  la 
determination  des  tensions  partielles.  L’exploration  de  l’appareil  cardio-vas- 
culaire  comporte  la  mesure  du  debit  cardiaque  et  de  la  pression  veineuse.  A 
propos  des  fonctions  de  nutrition,  les  auteurs  6tudient  le  metabulisme  de 
base,  le  syndrome  d’acidose.  L’exploration  h4patique  est  longuement  dtudiee 
et  comprend  de  nombreuses  m^thodes,  presque  toutes  dtablies  par  les 
auteurs.  LVxploration  des  fonctions  splenique,  renale,  achfeve  cette  deuxifeme 
partie  ou  les  auteurs  se  sont  efforces  de  grouper  des  techniques  sfires  et 
aussi  simples  que  possible.  Malgrd  le  souci  de  ne  pas  compliquer  le  travail 
du  laboratoire,  il  a  fallu  faire  une  place  importante  aux  principals  micro- 
m^thodes  qui,  de  jour  en  jour,  gagnent  la  faveur  du  m^decin  et  du  malade 
en  raison  du  volume  restreint  de  la  prise  d’essai. 

A  noter  encore  :  un  chapitre  special  donnant  la  preparation  des  r4actifs  et 
des  solutions  titrees,  et  un  trfes  precieux  tableau  synoptique  intitule :  «Quaud 
■doit-on  consulter  le  laboratoire  et  que  peut-il  dire?  » 

Ainsi  contju,  trfes  clairement,  et  redige,  avec  une  tres  grande  precision 
dans  les  details,  ce  livre  est  de  premiere  utility  pour  le  medecin  ou  le  phar- 
macien  biologiste.  Et  c’est  en  toute  confiance  que  Ton  peut  consulter  un  tel 
■ouvrage,  fruit  d’une  collaboration  de  plusieurs  annees,  entre  le  med^cm  chef 
de  service  et  ses  internes.  .  M.  Mascre. 

LALLEMAND  (Mme  S.).  —  Etude  de  l’action  des  rayons  X  sur  le 
d^veloppement  des  plantes.  Th.  Uocl.  Sc.  oat.,  Strasbourg,  1929 
(imprimerie  alsacienne).  —  L’action  des  rayons  X  sur  les  vt^etaux  a  donne 
lieu,  deja,  a  de  nombreux  travaux.  Leu's  rdsulta's  sont  souvent  contradic- 
toires  et  la  principale  raison  en  est  dans  1’insuffisance  numerique  des  expe¬ 
riences,  qui  doivent  porter  sur  un  nombre  de  sujets  assez  Sieve  pour  que  se 
compensent  les  differences  individuelles.  Mme  Lallemand  a  multiple  ses 
essais,  elle  les  a  exdcutds  dans  des  con  litions  exp6rimentales  rigoureuses  : 
cela  donne  a  ses  observations  une  valeur  considerable.  Les  etudes  ont  porte 
specialement  sur  l’effet  qu’exercent  les  rayons  X  sur  la  germination. 
330  experiences  sont  rapportees  et  discutees  dans  sa  these  Elle  a  reussi 
dans  celle-ci  4  edairer  bien  des  points  obscurs,  4  concilier  des  resultals  con- 
tradictoires,  4  mettre  en  evidence  des  faits  nouveaux.  Les  conclusions  les 
plus  importantes  de  son  travail  sont  les  suivantes  : 

Contrairement  4  ce  que  l’on  admet  yenfralement,  Taction  biologique  des 
rayons  X  ne  consiste  pas  en  une  acceleration  du  developpement  cellulaire; 
bien  au  contraire,  pour  des  doses  moyennes,  non  mortelles,  on  observe  un 
retard  et,  pour  des  doses  plus  fortes,  un  air£t  de  croissance.  La  lesion  est 
sensiblement  proportionnelle  4  la  dose  de  rayons  appliquee,  pour  les  doses 
non  mortelles.  Une  etude  particulifere  des  cinfeses  dans  la  racine  des  plantes 
traitees  montre  que,  4  la  suite  de  I’irradiation,  on  observe,  4ce  point  de  vue, 
trois  phases  successives  :  dans  une  premiere  phase,  les  mitoses  commencees 
s’achfevent  et  1’on  observe  de  nombreuses  images  de  degenerescence  pycno- 
tique ;  une  deuxi4me  phase  est  caractdrisee  par  l’absence  totale  des  cinfeses; 
dans  une  troisibme,  les  cinfeses  ieapparabsent,  avec  des  troubles  plus  ou 
moins  nombreux  dans  l’ascension  des  chromosomes. 

La  sensibility  des  plantes  varie  avec  l’esp4ce  et  avec  l’dtat  de  ddveloppe- 
ment;  elle  est  ind4pendante  de  l’intensit£  des  echanges;  elle  est  en  relation 
avec  la  structure  physico-chimique  de  la  cellule. 
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L’apparition  des  lesions  ne  suit  pas  immddiatement  I’irradiation ;  elle  est 
prbcedee  d’une  periode  de  latence  d’autantplus  courte  que  l’ivradiation  est 
plus  forte;  si  l’irradiation  porte  sur  une  plante  en  etat  de  vie  raleutie,  la 
lesion  ne  se  manifeste  que  lorsque  reprend  I’activite  cellulaire. 

Des  doses  fractionnees  exercent  une  action  moindre  qu’une  dose  unique  de 
meme  intensity ;  les  experiences  montrent  la  r6alit6  d’un  effet  protecteur, 
d’une  radiophylaxie;  le  m^canisme  de  cette  protection  parait  resider  dans 
une  diminution  de  la  sensibility  des  cellules  apres  une  premiere  irradiation. 
Contrairement  4  la  radiosensibilite,  la  radiophylaxie  est  fonction  de  [’activity 
physiologique  de  la  cellule;  elle  depend  de  la  temperature  et  ne  se  manifeste 
que  si  les  cellules  sont  portees  a  une  temperature  ou  le  metabolisme  se 
trouve  fortement  reduit. 

De  nombreux  tableaux,  des  courbes,  quelques  microphotographies,  illus- 
trent  utilement  ce  travail,  qui  apporte,  a  la  solution  d’un  probleme  biolo- 
gique  de  grand  int6rfet,  une  contribution  de  premier  ordre.  M.  Mascre. 

TIFFEN’EAU  (M.).  Abreg6  de  pharmacolog-ie.  Un  vol.  in-8°,  168  pages, 
Vigot  freres,  editeurs,  Paris,  1929.  —  L’ouvrage,  ecrit  plus  specialement  pour 
l’etudiant  en  mddeciue,  contient  le  minimum  le  plus  strict  des  connaissances 
que  doit  possdder  cet  etudiant  pour  aborder  fructueusement  l’etude  de  la 
tMrapeutique.  La  premiere  partie  traite  des  medicaments  par  groupes  phar- 
macodynamiques  et  le  chapitrel'r  qu’elle  comporte  a  ete  reproduit  textuelle- 
ment  dans  ce  Bulletin  en  octobre  dernier;  le  deuxifeme  envisage  les  prin- 
cipales  formes  pharmaceutiques;  comme  annexes  figurent  une  table  posolo- 
gique  et  quelques  commentaires  sur  la  legislation  des  substances  veneneuses. 
Comme  le  titre  l’iudique,  il  ne  s’agit  pas  la  d’un  traits  complet  de  pharmaco- 
logie,  mais  d’un  resume  synoptique  pouvant  servir  de  guide  pour  des  etudes 
plus  approfondies,  donnant  une  idee  d’ensemble  de  toute  la  science  pharma- 
cologique  et  apportant,  en  cette  matiere,  une  clarte  tout  4  fait  remarquable 
par  les  divisions  heureuses  qu’il  y  introduit.  Sous  ce  rapport,  la  partie 
relative  aux  groupes  pharmacodynamiques  merite  d’attirer  tout  particulifere- 
ment  l’attention;  elle  renferme  une  classification  simple  et  une  terminologie 
bien  deflnie  que  personne  ne  devrait  ignorer  et  auxquelles  devraient  se 
reporter  tous  ceux  qui  ont  4  disserter  sur  les  proprietes  diverses  des  medi¬ 
caments.  K.  S. 

WEITZ  (Dr  R.).  Formulaire  des  medicaments  nonreaux  pour 
1930.  Ancien  formulaire  Ilocquillon-Limousin.  Un  vol.,  476  pages. 
Prix  :  32  francs.  J.-B.  Bailliere  et  fils,  editeurs,  Paris,  1930.  —  Les  modilica- 
tions  que  nous  apporte,  cette  ann^e,  la  35“  edition  de  ce  formulaire  sont 
assez  importantes,  comme  le  prouve  I’accroissement  du  nombre  des  pages 
qui  conffere  aujourd’hui  4  l’opuscule  les  proportions  d’un  veritable  diction- 
naire  des  medicaments  nouveaux.  Les  principales  additions  4  signaler  se 
rattachent  surtout  aux  produits  purement  organiques.  On  peut  citer  :  un 
stimulant,  le  camphocarbonate  d’ammoniaque  ( camphydryl );  des  sddatifs, 
bellafoline  et  belladenal ;  des  analg4siques  ou  hypnotiques  :  acetylsalicylate 
d’ammonium  (aspirine  ammoniacale),  allyl-isopropyl-acetylcarbamide  ( se - 
tlonnid),  les  borocaines,  la  peroaine ;  un  antirhumatismal,  I’iodoxybenzoate 
d’ammonium  [avthrytine)-,  un  topique  general  ( tonophosphan ).  Les  composes 
metalliques  ont  fourni  le  plomb  colloidal,  le  metaphene,  les  sets  de  titane, 

1  'ami phene.  Des  drogues  v6getales,  on  a  retire,  cette  ann4e,  les  pyretbrines , 
le  panpeyote.  Les  nouveaux  produits  biologiques  sont  representes  par 
1  'allergine  (antigene  tuberculeux  injectable)  et  le  pus  aseptique  dilufe  (pyo - 
formine). 
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L’ouvrage,  accompagne  d’une  liste  des  synonymes  et  d’un  repertoire  des 
spdcialitds,  est  con<ju  pour  donnerrapidement  au  praticien  tous  les  renseigne- 
ments  desirables.  II  n'est  pas  seulement  un  formulaire,  mais  surtout  un 
resume  clair  et  precis  de  toutes  les  questions  (pharmacologie,  indications 
diverses,  mode  d’emploi)  relatives  a  la  therapeutique  de  ces  dernieres 
anndes.  R.  S. 


2°  JOURNAUX  -  REVUES  -  SOCIETES  SAVANTES 

Biologie  g6n6rale.  —  Histologie. 


Sur  les  m6canismes  qui  interviennent  dans  la  fixation  des 
poussiftres  min6rales  parlc  ponmon.  Policard  (A.)  et  Doubrow(S.). 
Presse  medic.,  13  mars  1929,  n°  21,  p.  339.  —  Oils  vibratiles  et  mucus  des 
surfaces  bronchiques;  role  des  macrophages,  de  la  lymphe,  de  la  forme  et 
de  l’humectation  des  particules.  Le  cheminement  est  souvent  traumatique, 
d’ou  inflammation  et  sclerose.  Grice  k  l’epuration  bronchique,  Pair  alvdolaire 
parait  rester  pur,  non  souilld  de  poussieres.  R.  R. 

Le  sixifeme  sens.  Van  der  Elst  (R.).  Presse  medic.,  13  mars  1929, 
n°  21,  p.  347.  —  D’aprds  le  livre  magistral  du  professeur  Richet  (Ch.),  le 
sixieme  sens  est  possible,  il  est  probable,  il  sera  prouve  quand  on  aura  pu 
identifier  les  vibrations  caracteristiques  de  la  cryptesthdsie  ou  repdrer 
forgane  ou  le  tissu  qui  les  enregistre.  R.  R. 

L’6popee  du  sanmon.  Desfosses  (P.).  Presse  medic.,  30  mars  1929, 
n°  26,  p.  429.  —  Tirde  de  la  collection  extrdmement  interessante  que  publie 
actuellement  le  professeur  Louis  Roule,  du  Musdum,  sur  :  «  Les  poissons  et 
le  monde  vivant  des  eaux  >>.  R.  R. 

Travaux  russes  receuts  sur  la  culture  des  plantes  medici- 
nales.  Adolf  (N.).  Heil-u.  Gewiirz-Pfl.,  1929,  12,  p.  23.  —  On  indiquera  ici 
seulement  quelles  questions  ont  etd  etudiees  et  quelles  sont  les  plus  impor- 
tantes  des  constatations  qui  ont  dte  faites.  Krf.yer  donne  les  resultats  de  six 
annees  d’expdriences  de  la  station  de  Mohilew  et  de  diverses  recherches  sur 
les  plantes  mddicinales  sauvages  de  la  Russie  blanche;  ces  dtudes  ont  porte 
sur  belladone,  jusquiame,  datura,  valdriane,  digitale,  sauge,  guimauve, 
coriandre,  camomille. 

On  a  observd  chez  la  belladone  que  les  feuilles  supdrieures  sont  toujours 
plus  riches  en  alcalo'ides  que  les  feuilles  infdrieures. 

Les  experiences  de  culture  de  la  valdriane  ont  portd  sur  les  especes  ou 
varidtds  suivantes  :  Valerianaofficinalis  L.,  V.  stolonifera  Czern,  V.  nitida  Kr., 
V.  palustris  Kr.  L’emploi  des  engrais  mineraux,  et  surtout  celui  du  fumier, 
•augmentent  le  rendement  cultural,  sans  que  la  teneur  en  essence  soit  sensi- 
blement  modiflde.  On  a  dtudid  aussi  l’influence  de  diverses  fa$ons  culturales. 

En  ce  qui  concerne  la  digitale,  on  a  cultive  comparativement  Digitalis 
purpurea  L.  et  D.  ambigua  Murray.  Le  fumier  s’est  montrd  meilleur  engrais 
que  l’engrais  mindralau  point  de  vue  du  rendement;  la  teneur  en  digitoxine 
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n’a  pas  paru  influence  par  les  engrais.  Les  feuilles  des  plantes  sans  fleurs- 
sont  un  peu  plus  riches  que  celles  des  plantes  fleuries. 

Stuljnikofp  a  determine  la  teneur  en  alcaloides  de  la  belladone,  de  la  jus- 
quiame  et  du  datura  cultivAs  a  Saratoff.  Les  plantes  s’y  sont  montrfies  aussi 
riches  en  alcaloides  que  dans  d’autres  regions.  Chez  la  belladone,  on  a  observe 
que  les  plantes  dont  on  a  enlevA  les  fleurs  sont  un  peu  plus  riches  en  atropine 
que  les  plantes  fleuries,  que  les  feuilles  developpees  en  pleine  lumiere  ont 
donne  deux  fois  plus  d’atropine  qus  les  feuilles  ombragees,  que  la  masse  des 
alcaloides  augmente  a  mesure  que  la  plante  croit,  diminue  a  la  floraison, 
augmente  4  nouveau  apres  que  celle-ci  a  pris  fin.  M.  M. 

Valeur  ta.vonomique  des  ilots  foliaires  d<?limites  par  les 
nervures.  Levin  (Frederick  A.).  Quart.  Joura.  of  Pharmacy  and  Pharmaco¬ 
logy,  1929,  2,  p.  1 7-43.  —  L’auteur  a  voulu  verifier  si  la  determination  de  la 
surface  moyenne  des  ilots  foliaires  delimites  par  les  nervures  pouvait  £tre 
utilis^e  pour  la  determination  d’especes  ou  de  variety  voisines.  Cette 
m£thode  comporte  d’abord  une  preparation  de  la  feuille  qui  consiste  essen- 
tieliement  en  un  eclaircissement  par  l’hydrate  de  chloral,  precede  s’il  y  a  lieu 
par  un  traitement  a  l’hypochlorite.  Ou  projette  ensuite  l'image  agrandie 
d’uue  surface  determinde  (4  mm’)  choisie  dans  la  partie  centrale  de  la  feuille; 
on  compte  les  ilots  limitAs  par  les  nervures ;  on  en  peut  ensuite  determiner  la 
surface  moyenoe.  La  mAthode  a  tit, 6  appliquee  aux  feuilles  de  diverses  espfeces 
de  Barosma,  a  diverses  feuilles  de  digitale,  aux  feuilles  de  divers  Cassia,  aux 
feuilles  de  coca.  Les  r6sultats  obteuus  permettent  d’affirmer  que  oette 
m6thode  permet  souvent  de  differencier  des  esp6ces  ou  des  varietds  voisines. 
C’est  ainsi  que  Barosma  hetulinaet  Barosma  crenulata  peuvent  etre  distingues 
de  toutes  les  autres  espfeces  de  Barosma,  sauf  B.  serrati/olia,  var.  lat  folia, 
les  feuilles  de  sAn6  d’Alexandrie  des  feuilles  de  s4ne  de  l’lnde,  les  feuilles  de 
Digitalis  purpurea  des  feuilles  de  D.  lulca,  la  coca  du  PArou  de  la  coca  de 
Bolivie.  Cette  mAtbode  est  d'autant  plus  interessante  qu’elle  s’applique  aux 
feuilles  brisAes. 

D’un  point  de  vue  plus  gAnAral,  l’auteur  conclut  que  le  nombre  d’ilots  pour 
une  surface  donnAe  presente  une  Constance  suffisante  pour  constituer  uu 
caractere  spAcifique  permettant,  dans  certains  cas,  la  distinction  des  espAces. 
Chez  les  varies  d’une  mAme  espAce,  1’accordsur  la  divergence  des  nombres 
trouvAs  permettra  de  juger  du  degrA  de  parente,  quelquefois  conduira  4  Alever 
une  vaiiAtA  au  rang  d’espAce.  II  n’y  a  aucun  rapport  entre  la  surface  des  ilots 
et  celle  de  la  feuille  entire  :  des  especes  4  petites  feuilles  peuvent  possAder 
des  ilots  de  surface  plus  grande  que  les  ilots  de  feuilles  plus  grandes. 

M.  M. 

La  valeur  biochimique  des  descendants  des  hybrides  du 
«  Rheum  palmatum  ».  Die  biochemische  Wertigkeit  von  Bartardaufspal- 
tungen  des  Rheum  palmatum.  Hirmelbaur  (W.)  et  Walter  (A.).  Biologia 
generalis,  1929,  5,  avec  6  planches,  p  317-378.  — •  Les  auteurs  ont  cultivA 
pendant  plusieurs  annees,  pres  de  Vienne,  des  graines  et  des  plants  de  Hhu- 
barbes  de  diverses  origines,  se  rapportant  aux  Rheum  palmatum  L.  prbles 
Prezwalsky  Ross,  et  Rh.  palmatum  L.  proles  Tafeli  Ross  (Rh.  tanguticum 
Tschirch).  L’etude  de  la  descendance  montre,  par  la  disjonction  des  carac- 
tAres  chez  les  individus  nAs  des  graines,  que  Ton  a  affaire  4  des  hybrides  : 
parmi  ces  descendants,  on  distingue  des  individus  4  feuilles  rondes  et  des 
individus  4  feuilles  palmAes.  Les  individus  4  feuilles  rondes  ne  donnent  pour 
ainsi  dire  jamais  de  rhizomes  trAs  developpAs;  ceux-ci  existent,  au  contraire,. 
chez  les  individus  4  feuilles  palmees  et  sont  semblables  4  ceux  qui  four- 
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nissent  les  bonnes  sortes  commerciales.  L’essai  chimique  monlre  que  les 
rhizomes  des  formes  palmees  sont  aussi  riches  en  principes  anthraquino- 
niques  que  les  bonnes  rhubarbes  chinoises.  L’essai  biologique  sur  l’animal 
coufirine  leur  valeur.  Au  contraire,  l’essai  chimique  ou  physiologique 
montre  que  les  rhizomes  des  formes  a  feuilles  rondos  n’ont  pas  de  valeur. 

On  peut  done  conclure  que  les  rhubarbes  chinoises  proviennent  de  formes 
hybrides  du  Rheum  palmaium.  Dans  leur  descendance,  on  trouve  des  formes 
a  feuilles  rondes  et  des  formes  a  feuilles  laciniees,  avec  tous  les  interme- 
diaires.  La  culture  est  possible  en  Europe,  sans  d^g^n^rescence  :  on  multi- 
pliera  par  voie  vegetative  en  raison  du  caractfere  hybride  de  la  plante;  si  on 
multiplie  par  semis,  on  seiectionnera  les  individus  a  feuille  palmSe. 

M.  M. 

Le  pH  de  Soerensen  et  Ie  rH  de  Clark;  indications  cliniques 
et  tlidrapeutiques.  Bruere  (P.).  Bull.  ^4ss.  Boot.  Pharm.,  1929,  2,  n°  3, 
p.  63.  —  Kapprochement  de  deux  notions  de  physico-chimie  appliqu6es  &  la 
biologie,  dent  le  chiffrage  est  similaire. 

Tandis  que  le  pH  traduit  des  micro-concentralions  en  ions  hydrogene,  le 
rH  exprime  des  micro-pressions  de  gaz  hydrogene,  temoins  d’oxydo-reduc- 
tions  que  Ton  met  en  Evidence  avec  des  colorants  fournissant  des  leuco- 
d6rives  (bleu  de  methylene,  vert  Janus,  safranine,  etc.). 

Les  rapports  etroits  du  pH  et  du  rH  sont  ii  la  base  des  syntheses  vitales  et 
des  ruptures  de  l’equilibre  physiologique.  L.-P.  B. 

L’asthnie  infantile.  Haibe.  Bull.  Acad.  roy.  de  Med.  de  Belgique,  1928, 
5e  s.,  8,  n°  3,  p.  404-429.  R.  Wz. 

Des  ph6nom6nes  de  maturation  des  fibres  lisses  ut^rines  au 
eours  de  la  grossesse.  Keiffer.  Bull.  Acad.  roy.  de  Med.  de  Belgique, 
1928,  5' s.,  8,  n°  6,  p.  503-509.  —  Des  les  premieres  semaines  de  la  gesiation 
ddbute  1’hypertrophie  gravidiqne  uterine,  accompagnee,  a  partir  de  quatre 
mois  et  demi,  d’importantes  modifications  histologiques  qui  reg^nferenl  eutife- 
rement  l’organe.  R.  Wz. 

A  propos  de  la  pathogenie  du  diab6te.  La  Barre  (Jean).  Bull.  Acad, 
roy.  de  Med.  de  Belgique,  1928,  5' s.,  8,  n°  9,  p.  712-713  et  758-791.  —  Si  le 
diabete  apparait  souvent  a  la  suite  de  lesions  du  pancreas,  il  peut  6tre  occa- 
sionnr?  aussi  par  des  alterations  fonctionnelles  de  l’hypophyse,  des  surr6- 
nales,  du  corps  thyro'ide,  par  des  troubles  hepatiques,  par  des  modifications 
de  la  permeability  cellulaire,  par  des  lesions  des  centres  nerveux  superieurs 
ou  bulbaires  et  en  particular  par  des  changements  dans  la  regulation  ner- 
veuse  du  pancreas. 

Grdee  a  d’habiies  techniques,  et  en  particular  a  des  anastomoses  pancrea- 
tico-jugulaires  entre  chiens  couples,  I’auteur  demontre  que  :  1°  le  vague  droit 
agit  comme  excitant  de  la  production  d’insuline  dans  le  pancreas;  2°  il  existe 
normalement  de  l’insuline  dans  le  sang  veineux  panerdatique  du  chien; 
3°l’irrigation  de  1’encephale  par  du  sang  nyperglycemique  exerce  une  reaction 
qui  excite,  par  1’intermediaire  des  pneumogastriques,  la  secretion  d’insuline 
dans  le  pancreas.  Inversement,  on  peut  aussi  supposer  que  des  facteurs  ner¬ 
veux  peuvent  inhiber  la  secretion  d’insuline  et  exagerer  ainsi  l’etat  diabetique. 

R.  Wz. 
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Chimie  analytique.  —  Toxicologie. 


I,a  caract6risation  et  lc  dosage  de  la  tliion&ne  (ergothio- 
ncine  dans  le  sang  humain.  The  occurrence  and  determination  of  thio- 
neine  (ergothioneine)  in  human  blood.  Behre  (J.  R.)  et  Benedict  (S.  R.).  Journ. 
of  biol.  Chem.,  1929,  82,  n°  1,  p.  11.  —  La  thioneine  peut  etre  aisdment 
dosde  dans  le  sang  aprds  ddfdcation  des  proteines  du  sang  par  le  rdactif 
molybdique  prdcedemment  ddcrit  par  les  auteurs,  en  partant  du  precipitd 
argentique  obtenu  k  l’aide  d’une  solution  appropride  de  lactate  d’argent. 

R.  L. 

La  determination  du  sucre  vrai  dans  le  sang.  The  determination 
of  true  sugar  in  blood.  West  (E.  S.),  Scharles  (F.  II.)  et  Peterson  (V.  L,)» 
Journ.  of  biol.  Chem.,  1929,  82,  n°  1,  p.  137.  —  Les  auteurs  prdconisent  une 
defecation  du  sang  au  sulfate  mercurique  suivie  d'une  precipitation  de  sulfate 
de  baryum  et  de  carbonate  de  zinc.  R.  L. 

Determination  par  oxydation  des  phospholipides  (leeitliine 
et  cephaline)  du  sang  et  des  tissus.  The  oxidative  determination  of 
phospholipid  (lecithin  and  cephalin)  in  blood  and  tissues.  Bloor  (W.  R.). 
Journ.  of  biol.  Chem.,  1929,  82,  n"  2,  p.  273.  —  Les  phospholipides  peuvent 
etre  dosds  ndpheiometriquement  par  precipitation  de  l’ether  ou  de  l’ether  de 
petrole  au  moyen  de  l’ac6tone  et  du  chlorure  de  magnesium,  ou  par  oxyda- 
tion  &  l’aide  de  bichromate  de  potasse  et  d’acide  sulfurique.  Ces  deux 
methodes  conviennent  egalement.  R.  L. 

La  creatininemie.  Paget  (M.)  et  Montaigne  (Ch.).  Bull.  Ass.  Doct. 
Pliarm.,  1929,  2,  n°  b,  p.  129.  —  Les  travaux  de  Polin,  Myers  et  Loughs  ont 
attire  en  1913  l’attention  sur  l’importance  clinique  de  la  determination  de  la 
creatinine  dans  le  sang,  &  c6te  de  l’urde. 

Apres  avoir  indiqud  une  mdthode  precise  de  dosage,  les  auteurs  terminent 
leur  etude  critique  par  les  deux  principales  conclusions  suivanles  : 

a)  Toute  creatininemie  superieure  a  20  milligr.  par  litre  de  serum  sanguin 
est  pathologique ; 

b)  Les  sujets  dont  le  taux  est  supdrieur  a  50  milligr.  ne  sont  pas  suscep- 
tibles  d’amdlioration  et  leur  survie  est  rarement  superieure  4  trois  mois. 

L.-P.  B. 

Essai  colorlm^trique  de  la  verrerie.  Bruere  (P.).  Bull.  Ass.  Doct. 
Pliarm.,  2,  n°  6,  p.  161.  —  On  prepare  un  indicateur  spectral,  utilisable  saus 
dilution  en  associant  en  proportions  dquilibrees  le  bleu  de  bromothymol,  le 
rouge  de  mdthyle  et  la  phenol-phtaleine. 

L’indicateur  vert  en  milieu  neutre  est  jaune,  orange  et  rose  en  milieux 
progressivement  acides,  ou  bleu,  indigo  clair  et  violacd  en  milieux  progressi- 
vement  alcalins. 

Dans  l’appreciation  de  la  qualitd  des  verres,  il  est  ndcessaire  d’dtablir  une 
proportionnalitd  entre  le  volume  d’indicateur  utilisd  et  la  surface  interieure 
du  recipient  (flacon,  ampoule,  etc.).  L.-P.  B. 

Dosage  de  l’alcool  par  le  melange  sidfo-chromique.  Semi¬ 
chon  (L.)  etFLANZY  (M.).  Annales  des  falsif.,  1929,  22,  n“  243,  p.  139.  —  Les 
auteurs  ont  dtabli  un  procedd  chimique,  pratique  et  rapide,  de  dosage  de 
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1’alcool  dans  les  vins  et  spiritueux.  Apr£s  distillation,  l’alcool  recueilli  est 
traits  4  froid  par  une  solution  titree  de  bichromate  de  potassium  en  liqueur 
sulfurique,  ce  qui  transforme  integralement  l'alcool  en  acide  acetique.  On 
titre  l’exces  de  bichromate  par  une  solution  titree  de  sulfate  ferreux  ammo- 
niacal.  A.  L. 

Separation  quantitative  des  dextrines  et  de  la  gomme. 

Hamy  (A.).  Annates  des  falsif.,  Paris,  1929,  21,  n°  241,  p.  24.  —  On  dose  gen6- 
ralement  la  gomme  arabique  dans  un  sirop,  en  la  precipitant,  soit  par  l’alcool, 
soit  paries  sels  ferriques.  Ces  proc£des,  qui  donnent  des  r6sultats  satisfai- 
sants  pour  des  sirops  non  falsifies,  cessent  d’etre  applicables  en  presence  de 
dextrines,  car  on  a,  en  ce  cas,  entrainement  partiel  de  la  dextrine  et,  par 
suite,  lesresultats  obtenus  sont  trop  forts. 

L’auteur  propose  la  methode  suivante,  basee  sur  cette  observation  :  les 
dextrines  donnent,  avec  le  sous-acetate  de  plomb,  en  presence  d’alcool  dilue, 
unprecipite  qui  est  soluble  en  presence  d’une  quantite  suffisante  de  glucose 
ou  de  saccharose.  Au  contraire,  la  gomme  arabique  donne,  dans  les  mSmes 
conditions,  un  pr^cipite  complbtement  insoluble. 

On  prend  20  cm3  de  sirop  que  Ton  additionne  de  10  cm3  d’eau,  de  23  cm3 
d’alcool  4  9Se,  puis  etend  a  55  cm3  avec  de  l’eau  distiliee.  Apres  quelques 
heures,  on  filtre,  recueille  50  cm3  de  liquide  que  l’on  additionne  de  90  cm3 
d’eau  contenant  5  gr.  de  glucose  et  8  gr.  de  saccharose,  de  42  cm3  d’alcool  4 
95°,  puis  de  15  cm3  de  sous-acetate  de  plomb.  On  laisse  deposer,  decante, 
centrifuge  le  depot,  reprend  le  residu  par  une  solution  de  saccharose,  ajoute 
une  solution  hydro-alcoolique  de  sous-acetate  de  plomb  et  centrifuge  4  nou¬ 
veau.  Le  pr6ci pit6  est  dissous  dans  l  acide  acetique  a  4  %  et  la  solution  est 
traitde  par  10  volumes  d’alcool,  ce  qui  prdcipite  de  la  gemme.  On  filtre  au 
creuset  de  Gooch,  s4che  4  -f-  110°  et  p4se.  On  calcine  et  pese  de  nouveau.  La 
difference  entre  les  deux  pesees  donne  la  gomme.  A.  L. 


Microbiologie.  —  Parasitologie.  —  Hygiene. 


Les  eczemas  pyococciques  et  mycosiques  ;  le  role  de  la  sen- 
sibilisation  aux  decliels  microbiens  ;  essai  pathogYsnique  et 
th6rapeutiquc.  Jausion  (H.),  Cot  (P.)  et  Soioer.  Presse  medic.,  9  mars  1929, 
n°  20,  p.  321.  —  Lyso-vaccins  staphylo-strepto-pyocyaniques  associes  4 
l’insulinotherapie  et  a  une  desensibilisation  neuro-v£g4tative,  ou  bien  injec¬ 
tions  d’une  association  :  hyposulfite  sodique,  chlorhylrate  de  pilocarpine, 
4metique  arsenical  de  pyridine  melange  4  un  bismuth  soluble.  R.  R. 

V’accinoth«5rapie  locale  (antivirustherapie)  des  cancers  spha- 

c6I6s  du  col  ut^rin.  Hartmann  (H.),  Aitoff  (M.)  et  Farre  (S.).  Presse 
medic.,  27  mars  1929,  n°  25,  p.  401.  R.  R. 

La  grande  auto-agglutination  des  h£maties  rendent  impos¬ 
sible  toute  numeration  globulaire.  Aubertin  (Ch.),  Foulon  (P.)  et 
Bretey  (J.).  Presse  medic.,  30  mars  1929,  n°  26,  p.  417.  —  L’ictfere  hemoly- 
tique  acquis  et  la  trypanosomiase  n’apportent  qu’une  auto-agglutination 
legfere  et  lente.  Celle-ci  est  rapide  et  se  produit  4  toutes  dilutions  du  sang 
chez  certains  cirrhotiques  ou  chez  des  sujets  atteints  d’affections  graves  du 
sang.  R.  R. 
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La  sterilisation  de  l’eau  et  des  liquides  par  les  circuits  en 
metal  en  contact  direct  avec  le  liquide.  Lakhovsky  (G.).  C.  B.  Ac.  Sc., 
1929,  188,  !i°  16,  p.  1069.  —  Des  cultures  de  bacille  coli  ou  de  bacille  typhique 
sont  sterilisees  par  contact  avec  un  fi.1  d’argent  enroule  en  spirale.  II  y  a  seu- 
lement  action  physique  du  metal.  II  importe  que  le  metal  n’ait  pas  et6 
chauffe  (couche  gazeuse)  et  que  sa  surface  soitexempte  de  tout  dep6t. 

P.  G. 

l*ropriet6s  antitoxiques  du  calcium  vis-A-vis  du  sulfate  dc 
sparteine.  Viollk  (P.-L.)  et  Giberton  (A.).  C.  R.  Ac.  Sc.,  1929,  188.  n°  18, 
p.  1181.  —  Le  calcium  presente  une  action  antitoxique  vis-’i-vis  de  la  spar¬ 
teine;  une  solution  de  chlorure  de  calcium  protege  le  cobaye  contre  la  dose 
mortelle  de  sparteine.  Ces  experiences  peuvent  expliquer  faction  «  anago- 
toxique  »  de  certaines  eaux  minerales  sur  cet  alcaloi'de.  P.  G. 

Resistance  du  nematode  «  Anguillula  aceti  »  Ehrbg.  vis-a-vis 
de  quelques  poisons  protoplasmiques.  Belehradek  (J.)  et  M11*  Neca- 
sova  (V.).  Bu  i.  Soc.  Chim.  hiol.,  1929,  11,  n°  1,  p.  65-69.  —  L’anguillule  du 
vinaigre  est  doude  d’une  resistance  particuliere  vis-a-vis  des  poisons  proto¬ 
plasmiques.  Cette  immunite  relative  lui  permet  de  supporter  un  sejour  dans 
des  milieux  nuisibles  4  d’autres  organismes  et  particulierement  dans  une 
solution  d'acide  acetique.  Cette  resistance  est  probablement  due  4  une  O'ga- 
nisation  speciale  de  l’epiderme  qui  se  comporte  comme  une  membrane  rela- 
tivement  impermeable  pour  toute  une  serie  de  substances.  J.  R. 

Etudes  sur  la  toxine  diphterique.  Analyse  cliimique  et  ana¬ 
lyse  biologique.  Leulier  (A.),  Sedallian  (P  )  et  Mmc  Clavel.  Bull.  Soc . 
Clnm.  biol.,  1929,  11,  n°  4,  p.  413  436.  —  En  isolant  la  fraction  active  d’une 
toxine  diphterique,  on  obtient  un  floculat  toxique.  Ce  lioculat,  qui  se  forme 
au  cours  du  developpement  du  bacille,  est  esseutiellement  constitue  par  des 
nucieoproteides.  II  est  soluble  dans  1’eau  alcalinisee  et  perd,  par  dialyse,  son 
pouvoir  toxique;  il  possede  des  proprietes  vaccinantes  et  contient  le  pouvoir 
immunisant  de  la  toxine  diphterique  totale.  J.  R. 

Rapport  de  la  Commission  chargee  d’etudier  le  probleme 
de  l  aptitude  physique  des  conducteurs  d’ automobiles.  AVee- 
kers(L.).  Bull.  Acad.  roy.  de  Med.  de  Belgique,  1929,  5e  s.,  9,  n°  2,  p.  54-84. 
—  Einue  par  le  nombre  croissant  d’accidents  dus  4  la  circulation  mutiere  et 
frdquemmeut  causes  par  l’incapacite  des  conducteurs  d’automobiles,  I  Aca¬ 
demic  royale  de  Me  fecine  a  discute,  en  mars  1928,  une  proposition,  et 
exprimd,  le  26  mai  1928  (p.  282  de  son  Bulletin),  un  voeu  qui  a  ete  transmis 
au  Gouvernement  beige. 

Le  rapporteur  examine  4  quel  point  les  imperfections  de  la  vision  ou  de 
1’ouie,  les  affections  des  membres,  du  systeme  nerveux,  de  l’appareil  cardio- 
vasoulaire,  les  troubles  mentaux,  l’alcoolisme,  1’intoxication  par  les  stup6- 
fiants  rendent  inapte  a  conduireune  automobile. 

II  rappelle  les  travaux  franjais,  allemands,  etc...  sur  ce  sujet  et  examine 
la  legislation  en  vigueur  dans  les  diffdrents  pays.  Une  reglementation  inter¬ 
national  parait  desirable.  R.  Wz. 

La  Iutte  contre  la  maladie  du  sommeil  dans  les  colonies 
fran^uises  et  les  pays  sous  mandat  de  l’Afrique.  La  Presse 
medicate,  10  avril  1929,  n?  29,  p.  471.  —  Depistage  des  ttypanosomes,  vil¬ 
lages  de  segregation,  camps;  debroussaillement,  extension  du  res^au  rou- 
tier;  traitement  par  atoxyl,  tryparsamide,  270  ou  309  Fourneau.  R.  R. 
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Essai  de  diet6tique  ralionnelle.  Classification  et  composition 
min  ('■rale  des  aliments.  Lematte  (L.).  Bull.  Ass.  I)oct.  Pltann.,  1929,  2, 
n°  5,  p.  136.  -  L’auteur  fait  observer  que,  dans  les  aliments,  il  existe  use 
liaison  mA'alloides-mAtaux  que  Ton  retiouve  dans  tous  les  tissus  vivants. 

Des  tableaux  font  ressortir,  pour  1.000  gr.  d’aliment  frais,  la  mineralisa¬ 
tion,  la  teneur  en  eau,  azote,  graisses  et  hydrocarbon^  avec  calories  corres- 
pondantes,  ainsi  que  les  poids  de  substitution,  utiles  pour  Atablir  les  regimes. 

L.-P.  B. 

L’end^mie  syphilitique  en  Belgique.  Bayet  (A.).  Bull.  Acad.  roy.  de 
Med.  de  Belgique,  1928,  5e  s.,  8,  nos  7  et  8,  11  fig.  dont  1  pi.  hors  texte, 
p.  572-604  et  649-676.  —  Expose  des  resultats  extrAmement  impressionnants 
obtenus  de  1919  a  1927  dans  la  lutte  contre  la  syphilis,  grace  A  un  plan  auquel 
participaient  tous  les  medecins  beiges  et  aux  efforts  de  la  Ligue  nationale 
beige  contre  le  peril  venerien.  Pendant  cinq  ans,  l’Etat  a  assume  tous  les  frais 
mAdicaux  et  pharmaceutiques  du  traitement  antisyphilitique. 

L’action  sterilisatrice  des  medicaments  arsenicaux  organiques  a  permis  de 
reduire  des  huit  a  neuf  dixifemes  le  nombre  des  contaminations  nnuvelles. 

Malheureusemenl,  l’Etat  vient  de  reduire  les  allocations  en  medicaments  et 
le  nombre  des  consultations  gratuites,  aussi  constate-t-on  en  1927  une  recru¬ 
descence  des  cas  de  syphilis  recente.  R.  Wz. 

Au  sujet  des  diverses  espfeces  de  spirochetes  de  la  fi6vre 
rdcurreute.  Bruynoghe  et  Dubois.  Bull.  Acad.  roy.  de  Med.  de  Belgique, 
1928,  5e  s.,  8,  n°  9,  p.  733-745.  —  On  a  parfois  multiplie  a  1’excAs  le  nombre 
des  especes  de  spirochetes  de  la  fievre  recurrente.  L’epreuve  de  I’immunite 
croisAe  ne  permet  pas  de  diffArencier  celles-ci.  L’infection  determine  une 
immunite  durable,  mais  limitee  a  la  souche  qui  a  produit  la  maladie. 

La  morphologie  ne  fournit  pas  de  boos  caracteres  distinctifs. 

La  meilleure  differenciation  est  fournie  par  le  mode  de  transmission  par 
les  divers  Arthropodes  :  ainsi  le  Spirochsete  recurrentis  est  transmis  par  le 
pou  Bedicnlus  humamis,\e  S.  hispanicum  par  une  tique  Ornithodorus  maro- 
canus  et  le  S.  Duttoni  par  1’0.  turicata,  etc.  Cependant,  experimentalement, 
on  a  pu  obtenir  le  passage  des  spirochetes  par  des  especes  de  tiques  ou  de 
poux  autres  que  l’agent  vecteur  habituel.  R.  Wz. 


Phstrmacologie .  —  Chimie  vegetale. 


Ees  graiocs  de  «  Picralima  Klaineana  »  et  leur  toxicity. 

Michiels  (L.).  Bull.  Acad.  roy.  de  Med.  de  Belgique,  1929,  5*  s.,  9,  n°  2, 
p.  21-25  (t  flg.).  —  Les  Picralima  sont  des  ApocynacAes  que  l’on  trouve  en 
Afrique  occidentale  et  Aquatoriale;  1’un  dVux,  le  P.  Klaineana  Pierre,  porte  A 
la  Gold  Coast  le  nom  d ’akuamma;  il  renferme  dans  son  Acorce,  sesfeuilles  et 
ses  graines  des  alcaloides  dont  l’un,  obtenu  par  Ci.inquart  A  l’Atat  cristallise, 
a  re§u  le  nom  A’akuammine. 

Un  fruit,  ovoide,  aplati,  mesurait  20  ctm.  de  long,  pesait  840  gr.,  possAdait 
un  pAricarpe  fibreux  et  renfermait  85  graines;  on  attribue  a  celles-ci  des 
propriAtAs  fAbrifuges. 

L’extrait  fluide,  preparA  avec  ces  graines  et  renfermant  leurs  alcaloides, 
n’est  pas  toxique,  per  os,  pour  le  lapin  et  le  cobaye;  en  injections  sous- 
cutanAes,  il  faut  des  doses  relativement  Alevees  (5  cm*  chez  le  lapin  et  2  cm’ 
chez  le  cobaye)  pour  dAterminer  la  mort  de  ces  animaux.  R.  Wz. 
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Contribution  a  Collide  des  plantes  ol6agineuses  dc  l’Afrique 
equatoriale.  Baudon  (A.).  Ann.  du  Mnsee  colonial  dc  Marseille,  1929, 
4e  s.,  7,  n°  1  (56  p.).  —  Parmi  les  matures  premieres  dont  les  colonies  sont 
capables  de  doter  la  mStropole,  les  corps  gras  prennent  une  importance 
chaque  jour  plus  considerable.  II  est  done  naturel  de  rechercher  les  espfeces 
ol£agineuses  les  plus  productives  et  les  plus  propres  aux  usages  auxquels 
on  les  destine  (alimentation,  savonnerie,  stSarinerie). 

L’auteur  examine,  tant  au  point  de  vue  botanique  qu’au  point  de  vue  ren- 
dement  en  huile,  un  certain  nombre  de  plantes  de  l’Afrique  equatoriale.  II 
indique  de  plus  les  mSthodes  indigenes  d’extraction  des  matures  grasses, 
leuremploi  actuel,  les  propriety  physiques  et  chimiques  de  celles  qui  sont 
deja  connues,  et  leur  utilisation  posable. 

Les  families  6tudi6es  sont  les  suivantes  : 

Sapotacdes  ( Butyrospermum ,  Baillonella,  Dumoria,  Autranella,  Omphalo- 
carpus,  Chrysophyllum) ;  —  Guttifires  ( Pentadesma ,  Allanblackia,  Sym- 
phonia;  —  Myristicaefies  ( Pycnanlhus ,  Staudtia,  Scyphoceplialium );  — Sima- 
rubac6es  ( Irvingia ,  Quassia);  — Pandac6es;  —  Ltigumineuses  (Pentaclethra 
divers);  —  Olacacees  (Coula,  Hcisteria,  Ongokea );  —  Hhizophoracees;  — 
Vochysiac4es. 

Le  fascicule  contient  de  nombreux  details  imSdits  surle  mode  de  vegetation 
des  espfeces  decrites,  leur  determination  et  leur  repartition  geograpbique. 

M.-Th.  F. 

Contribution  a  la  connaissanee  ties  prineipes  du  «  Ptero- 
carpus  santalinus  ».  Iloinoplerocarpine  et  pterocarpine. 

Dieterlf,  (H.)  et  Leonhardt  (H.).  Archiv  der  Pharm.,  1929,  267,  n°  2,  p.  81. 

—  L’homopterocarpine  possede  la  formule  C‘'Hlli04  et  fond  vers  83-84°.  Elle 

se  laisse  acetyler,  bien  que  ne  possedant  pas  de  groupes  oxhydryles;  elle 
contient  deux  atomes  d’hydrogens  qui  sont  le  support  d’un  deuxieme  noyau 
aromatique.  La  pterocarpine  possede  la  formule  C14Hl!0‘  et  fond  vers 
I62°5-163°.  Elle  contient  un  groupe  methoxyle  etdonne  un  produit  de  substi¬ 
tution  avec  le  brome.  R.  R. 

Sur  le  dosage  de  l’ascaridol  dans  l’liuile  de  Chenopdodium. 

Knaffl-Lenz  (E.)  et  Hofmann  (A.).  Archiv  der  Pharm.,  1929,  267,  n°  2,  p.  117. 

—  Le  dosage  biologique,  de  mSme  que  les  reactions  color^es  avec  la  phenol- 

phtaleine,  la  dim^thylaminobenzaldehyde,  ne  sont  gufere  possibles  pour  eva- 
luer  Fascaridol.  La  m6thode  Paget,  au  chlorure  de  titane,  est  assez  compa¬ 
rable.  Les  constantes,  telles  que  poids  speciflque,  pouvoir  de  rotation,  de 
refraction,  ne  peuvenl  servir  que  pour  des  huiles  de  meme  origine  et  sous  la 
m§me  presentation.  Le  taux  d’ascaridol  oscille  dans  l’huile  du  commerce 
entre  60  et  76  °/„.  R.  R. 

Sur  les  produits  qui  relient  le  furfurol,  l’aniline  et  l’acide 
malonique.  Boehm  (Theodor).  Archiv  der  Pharm.,  1929,  267,  n°  2, 
p.  129-141.  R.  R. 

Sur  1’examen  pbarmacologique  des  preparations  specia¬ 
lises  &  base  de  digitate.  Focke  (C.).  Archiv  der  Pharm.,  1929,  267, 
n°  3,  p.  169.  R.  R. 

Le  dosage  de  la  brucine  sous  forme  de  silicotungstate  et 
l’analyse  des  semences  de  Strychn6es.  Kljatschkina  (B.)  et  Stru- 
gadski  (M.).  Archiv  der  Pharm.,  1929,  267,  n°  2,  p.  177.  —  Le  silico- 
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tungstate  de  brucine  n’a  pas  de  composition  constante,  l’alcalolde  y  varie  du 
simple  au  triple,  par  rapport  a  l’acide.  La  composition  du  prAcipitA  depend 
de  l’acidite  et  de  la  teneur  en  sels  du  milieu,  de  la  quantite  de  rdactif,  de  la 
temperature  au  moment  de  la  precipitation.  R.  R. 

Influence  des  propriety  physiques  des  produits  cliimiques 
sur  leur  action  microbicide.  Sabalitschka  (Th.).  Archiv  der  Pharm., 
1929,  267,  n°  4,  p.  272.  —  Gomparaisons,  sur  le  staphylocoque,  de  quelques 
ethers  de  1’ac.ide  benzo'ique  et  de  quelques  ethers  de  1’acide  salicylique. 
L 'ether  propylique  de  l’acide  paraoxybenzo'ique  est  3b  fois  plus  actif  sur  les 
micro-organismes  que  sur  la  cellule  humaine.  R.  II. 

Sur  quelques  plantes  utilis6es  en  th^rapeutique,  en  Bolivie. 

Herzog  (Th.) .  Archiv  der  Pharm. 929, 267,  n°  b,  p.  390.  —  La  liane  ayahuasca, 
etudide  par  Lewin,  idenlifiAe  au  Banisteria  Caapi.  Les  feuilles  et  bourgeons 
de  chacruna  ou  Mapouria  farmosa.  La  racine  du  Piper  anocaperi, 

R.  R. 

I, ’opium  de  Mac6doine.  Vrgoe  (A.).  Archiv  der  Pharm.,  1929,  267 
n°  5,  p.  3b2.  —  L’histoire  de  la  culture  du  pavot,  les  influences  diverses  sur  la 
culture;  la  recolte,  la  teneur  en  alcaloides.  L’avenir  de  la  production,  soumise 
a  la  question  agraire  et  aux  facteurs  Aconomiques.  R.  R. 

Sur  la  combinaison  cuivrique  de  I’aeide  dieihylbarbiturique. 

Romunowa  (N.  W.).  Archiv  der  Pharm.,  1929,  267,  n°  b,  p.  370.  R.  R. 

Sur  ridentification  de  la  cantharidine.  Fischer  (R.).  Archiv  der 
Pharm.,  1929,  267,  n°  1,  p.  31.  —  Le  procede  permeL  de  caractdriser  la  can¬ 
tharidine  jusqu’a  la  dose  de  1/300.000  dans  I’urine  et  a  un  taux  encore  plus 
faible  dans  les  emplAtres.  Le  produit  est  sublime,  le  sublimat  purifie  par 
l’ether  de  pAtrole  et  caractArise  sous  forme  de  cantharidate  de  baryum  prd- 
par6  extemporanement  sous  1’objectif  du  microscope.  R.  R. 

I.a  determination  bromometrique  et  rliodanometrique  des 
huiles  esseutielles.  Kaufmann  (H.  P.).  Archiv  der  Pharm.,  1929,  267, 
n°  1,  p.  1,  et  1929,  267,  n°  4,  p.  249.  —  Applications  a  1’anAthol,  au  thymol, 
A  l’eugAnol  a  la  coumarine,  au  citral,  au  linalol,  au  terpin^ol,  la  vanilline, 
eurs  sels  et  leurs  melanges.  R.  R. 

Au  sujet  de  la  toxicitd  de  l’ergosterol  irradie.  Simonnkt  (H.)  et 
Tanret  i^G.).  La  Presse  medicate,  10  avril  1929,  n°  29,  p.  469.  —  L’extrgme 
disproportion  entre  les  doses  thArapeutiques  et  les  doses  toxiques,  qui  varie 
d’un  sujet  a  1’autre,  rend  illusoires  les  dangers  d’hypervitarninose. 

R.  R. 


L'adrenaline  des  capsules  snrrdnales  et  des  poudres  de  sur- 
renines.  Paget  (M.).  Bull.  Ass.  Doct.  Pharm.,  1929,  2,  n°  2,  p.  33.  — 
L’auteur  demande  une  rdglementation  de  la  ddlivrance  des  organes  destines 
a  1’opothArapie ;  l’emploi  exclusif  des  capsules  de  boeuf  et  de  cheval ;  le  rejet 
des  surrAnales  de  mouton;  la  dessiccation  rapide  dans  le  vide  a  basse  tem¬ 
perature.  L.-P.  B. 

Reaction  vraie,  mineralisation  et  ajustage  des  solutions 
d’hypochlorites  alcalins  pour  usage  chirurgicai.  Bruere  (P.). 


206 


BIBLIOGRAI'HIE  A.YALYT1QUE 


Bull.  Ass.  Doct.  Pharm.,  1929,  2,  n°  1,  p.  3.  —  L’auteur  precise  les  condi¬ 
tions  de  reaction  vraie,  d’isotonie  et  de  spdciflcite  ionique  4  exiger  des  solu¬ 
tions  d’hypochlorites,  pour  usage  chirurgical.  Aprfes  avoir  donne  une 
mdthode  pratique  devaluation  du  chlore  actif,  il  indique  une  technique 
simple  pour  apprecier  la  reaction  vraie,  determiner  la  mineralisation  et  cal- 
culer  la  concentration  moieculaire  en  prenant  comme  exemples  les  solutions 
du  type  Dakin  et  Labarraque.  L.-P.  B. 

Equilibre  physico-chimiquc  des  hypochlorites  dissous. 

Bruere  (P.).  Bull.  Ass.  Doct.  Pharm.,  1929,  2,  n“  1,  p.  11.  —  Elude  sous 
forme  d’ions  associes,  du  chlorure  de  chaux  et  de  la  solution  d’hypochlorite 
sodique  dite  «  extrait  de  Javel  »  avec  mise  en  relief  de  la  reaction  vraie  et  de 
la  mineralisation.  L.-P.  B. 


Pharmacodynamie.  —  Therapeutique. 


Quelques  effets  des  d6riv<5s  de  l’amlde  de  la  bdlai'ne  et  des 
ethers  de  la  choline  sur  le  syst&me  nerveux  autonome.  Hunt  (K.) 
et  Benshaw  (R.  R.).  J.  Pharm.  exp.  Tlier.,  fevrier  1929,  n°  2,  p.  99-128.  — 
L’action  muscarinique  de  l’amide  de  la  betaine  est  aiigmeotee  par  la  sub¬ 
stitution  dans  le  groupement  amide  d’un  radical  methyle;  Tactivite  du  derive 
ethyle  est  plus  faible  que  celle  du  derive  methyie  et  celle  des  derives  pro- 
pyl6s  et  butyles  est  encore  plus  faible.  La  toxicity  diminue  avec  la  diminu¬ 
tion  de  l’action  muscarinique.  L’introduction  d’un  noyau  piperidinique  et 
encore  plus  d’un  groupement  carbureide  augmente  Taction  muscarinique  de 
1’amide;  I’introduction  d’un  groupe  phenyle  dans  le  compost;  carbureide 
diminue  Paction  muscarinique  a  environ  1/10  et  abaisse  beauooup  la  toxi- 
cite.  Quelques-uns  de  ces  corps  out  une  action  stimulante  nicotinique  faible. 
L’introduction  d’un  radical  phenyle  et  de  divers  radicaux  phenyles  substitues 
dans  le  groupement  amide  de  l’amide  de  la  betaine  abolit  completement 
l’action  muscarinique  de  celle-ci.  Le  derive  phdnyie  a  une  action  stimulante 
nicotinique  trfes  marquee,  le  p-hydroxyphenyl  est  moins  actif  et  les  methoxy 
et  ethoxy,  tolyl  et  naphthyl  sont  pratiquement  inactifs  a  cet  egard.  Tous  les 
composes  substitues  sont  plus  toxiques  que  Ip  compose  phenyie.  Les  ethers 
phenyles  dela  choline  et  de  la  gamma-homocholine  n’ont  pas  d’actipn  mus¬ 
carinique.  Les  premiers  ont  une  action  nicotinique  stimulante  tres  intense; 
l’ether  phenylique  de  l’homocholine  a  une  tres  faible  action  nicotinique  sti¬ 
mulante.  Laplupart  de  ces  composes  ont  une  action  nicotinique  paralysante. 
On  peut  par  l’introduction  de  groupes  phenyles  dans  certains  composes 
quaternaires  abolir  l’action  muscarinique  et  conserver  ou  augmenter  l’action 
stimulante  nicotinique  :  l’introduction  d’un  groupe  piperidinique  semble 
avoir  un  effet  oppose  :  Taction  muscarinique  est  conservde  ou  augmentee 
tandis  que  Taction  nicotinique  stimulante  est  diminuee  ou  abolie.  P.  B. 

Sur  Taction  des  sels  de  magnesium  sur  la  glycdmie.  Lang  (S.) 
et  Rigo  (L.).  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharm.,  1929,  139,  p.  1  4  9.  —  Aux  faibles 
doses  les  sels  de  magnesium  abaissent  la  glycemie  et  aux  doses  plus  eievfees 
Teievent.  P.  B. 

Action  de  l’ergotamine  sur  la  glycemie.  Rigo  (L.)  et  Veszelszky 
(L.).  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharm.,  1929,  139,  p.  10-13.  —  L’ergolamine,  aux 


BIBLIOGRAPHIC  ANALYT1QUE 


207 


faibles  doses  (0  milligr.  5  4  1  milligr.  par  kilogramme)  determine  de  i’hypo- 
glycemie  chez  le  lapin  et  aux  doses  plus  fortes  (2  milligr.  4  2  milligr.  5)  de 
1’hyperglycemie.  P.  B. 

L’^talonnage  pliysiologique  des  substances  hypotensives. 

Gley  (P.)  et  Kisthinios  (N.).  C.  B.  Soc.  Biol.,  1929,  100,  p.  396-397.  —  Deter¬ 
mination  de  la  quantity  minima  d’une  substance  hypotensive  capable  de  pro- 
voquer  une  chute  de  la  pression  juste  appreciable  sur  le  trace.  Rdsultats  beau- 
coup  moins  variables  qu’avec  les  doses  plus  fortes,  et  possibility  ainsi  d’eta- 
lonner  les  substances  hypotensives.  Les  auteurs  proposent  d’appeler  unity 
hypotensive  la  quantity  qui,  injectee  brusquement  dans  la  jugulaire  d’un 
lapin  de  2  K°s,  provoque  un  abaissement  de  la  pression  artyrielle  juste  appre¬ 
ciable  sur  le  trace.  P.  B. 

Sur  I’existence  dans  les  extraits  pancreatiques  d’une  sub¬ 
stance  hypotensive  distincte  de  1’insuline.  Gley  (P.)  et  Kisthinios  (N.). 
C  R.  Soc.  Biol.,  1929,  100,  p.  971-972.  —  Les  auteurs  out  pu  pryparer  des 
extraits  pancryatiques  depourvus  d’actions  hypoglycemiante  et  prysentaut 
des  proprietys  hypotensives.  P.  B. 

iU^canisme  de  Taction  de  l’6phedrine  et  diflVirences  dans 
1’intensite  de  l’action  de  ses  isomCres  Schumann  (0.).  Arch.  f.  exp 
Path.  12.  Pharm.,  dycembre  1928,  138,  n°  1/4,  p.  208-218.  —  L’actiou  de 
l’ephydrine  sur  la  pression  sanguine  n’est  pa-  due  a  un  effet  cardiaque,  c’est 
une  action  periphyrique  vasculaire  pure.  L’ephedrine  sensibilise  en  effet  les 
v-dsseaux  a  I’adrenaline.  Des  concentrations  inactives  par  elles-mymes  d’ephe- 
drine  determinenl  sur  les  vaisseaux  de  grenouille  perfuses  avecdes  solutions 
tres  diluees  d’adrynaline  une  vasoconstriction  durable.  Sur  la  pression  san¬ 
guine  les  effets  de  i’adrenaline  sont  toujours  renforcys  par  l’ephedrine. 
L’ephydrine  gauche  est  nettement  plus  active  que  I’yphedrine  droite,  l'ephe- 
drine  racemique  est  environ  deux  fois  moms  active  que  1’ephedrine  gauche. 

P.  B. 

Sur  1’action  hypertensive  comparee  des  6pliddrines  droite, 
gauche,  racemique  de  synth&se  et  de  I’6ph6drine  nalurelle. 

Launoy  (L.)  et  Nicolle  (P.).  C.  R.  Soc.  Biol.,  1929,  100,  p.  334-337.  —  L’yphy- 
drine  'naturelle  lyvogyre  et  l’yphedrine  levogyre  de  synthfese  sont  identiques 
au  point  de  vue  de  leur  action  hypertensive.  Pour  une  mtoe  dose,  les  ephy- 
drmes  lyvogyres,  naturelle  et  de  synthfese  determinant  une  hypertension 
double  de  celle  obtenue  avec  l’ephydrine  racemique  de  synthese.  L’yphydrine 
droite  est  tr4s  peu  active.  P.  B. 

De  l’action  de  l’tspliedrine  naturelle  a  doses  liminaires  sur  le 
cceur  (in  situ)  du  lapin.  Launoy  (L.)  et  Nicolle  (P.).  C.  B.  Soc.  Biol., 
1928,  99,  p.  1387-1389.  —  Sur  le  cceur  in  situ  du  lapin  les  doses  liminaires 
d’ephedrine  naturelle  exercent  d’abord  une  action  chronotrope  et  inotrope 
negative,  sur  laquelle,  d’apres  les  auteurs,  l’atropine  serait  sans  action.  De 
coupe  durye,  cette  premifere  phase  est  suivie  d’une  action  chronotrope  et 
inoirope  positive  qui  apparait  tardivement  et  se  prolonge.  Cette  seconde 
phase  semble  faire  defaut  4  partir  de  la  dose  de  5  milligr.  par  kilogramme. 

P.  B. 

Nouvelle  contribution  &  l’ytude  de  l'action  cardiaque  du  chlor- 
hydrate  d’6p licdriue  naturelle  sur  le  cceur  du  lapin.  Launoy  (L.) 
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et  Nicolle  (P.).  C.  B.  Soc.  Biol.,  1929,  99,  p.  1936-1938.  —  Les  auteurs 
montrent  qu’aux  doses  liminaires  d’ephddrine,  I’action  tonicardiaque  est 
synchrone  de  I’action  vasoconstrictrice ;  aux  doses  fortes  d^pressives,  faction 
cardiaque  s’oppose  aux  phenomenes  d’ordre  vasculaire,  elle  peut  les  inverser. 


L’efletdes  doses  mod6i-6es  de  sulfate  d’epli<5drinesur  lereflexe 

i-otulien.  Johnson  (C.  A.)et  Luckhardt  (A.).  Amer.  J.  Physiol.,  octobre  1928, 
86,  n°  3,  p.  614-617.  —  L’dphedrine  aux  doses  moyennes  (12  milligr.  1/2  a 
lOOmilligr.  par  chien)  augmente  neltement  [’excitability  r^flexe  de  la  moelle 
(mesuree  par  le  r^flexe  rotulien).  Cette  action  ne  depend  pas  de  l’influence  des 
centres  supferieurs  sur  la  moelle  et  n’est  pas  due  aux  effets  vasculaires  de 
l’Sphddrine.  P.  B. 

Action  de  l’eph6drine  sur  le  cceur  du  cliien  (etudes  61ectro- 
cardiograpliiques).  Ccehlo  (E.).  C.  B.  Soc.  Biol.,  1928,  99,  p.  1525-1527.— 
L’ephedrine  synth6tique  provoque,  sur  le  cceur  de  chien,  aux  faibles  doses, 
ds  la  bradycardie,  le  blocage  sino-auriculaire  et  auriculo-ventriculaire,  des 
extrasystoles  ventriculaires  el  l’augmentation  de  1’onde  T  ;  4  fortes  doses,  elle 
provoque  de  la  tachycardie  et  la  diminution  de  1’onde  T,  et  elle  touche  tout 
le  syst&me  conducteur  ventriculaire,  y  compris  les  fibres  de  Purkinje  (elar- 
gissement  de  l’espace  Q-R,  blocage  des  ramifications  du  faisceaude  His  et  de 
leurs  terminaisons),  et  finalement  la  mort  du  cceur  par  fibrillation  ventricu¬ 
laire.  P.  B. 

Action  de  l’yph6drine  sur  le  cceur  du  cliien  (ytudes  61ectro- 
cardiographiques).  Coelho  (E.).  C.B.  Soc.  Biol.,  1929,  100,  p.519-520.  — 

Le  chlorhydrate  d’6phedrine  exerce  sur  le  trac6  dlectrique  du  cceur  de 
chien  une  action  qualitativeuientidentique  A  celle  de  l’ephdtonine.  Aux  faibles 
doses  :  bradycardie,  blocage  sino-auriculaire  et  auriculo-ventriculaire.  Aux 
for  es  doses,  tachycardie,  augmentation,  puis  diminution  de  1’onde  T.  Atteinte 
de  tout  le  systfeme  conducteur  ventriculaire,  y  compris  les  fibres  de  Purkinje, 
avec  blocage  des  rameaux  du  faisceau  et  de  leurs  terminaisons  (61argissement 
de  fespace  Q  R  S,  avec  inversion  de  1’onde  T,  c’est-a-dire  atypie  du  complexe 
ventriculaire)  Finalement  le  cceur  meurt  par  fibrillation  veniriculaire.  Ces 
troubles  apparaissent  avec  l’ephfidrine,  avec  des  doses  beaucoup  plus  faibles 
que  pour  IMpMtonine.  P.  B. 


ERRATUM 

Bulletin  n°  2,  fevrier  1930,  p.  113.  —  A  la  troisieme  avant-derniere  ligne  du 
memoire  de  M.  L.  Launoy  relatif  A  la  m^thode  de  prevention  chimique  dans 
la  lutte  contre  les  trypanosomiases  : 

Au  lieu  de  :  «  contre  les  trypanosomiases  humaiaes  par  le  309,  avec  la 
dose  de  0  gr.  20  », 

Lire  :  «  contre  les  trypanosomiases  humaines  par  le  309  avec  la  dose  de 
0  gr.  OS  ( deux  centigr.  par  K°)  ». 


Le  Gerant :  Louis  Ractat. 


Paris.  —  Imprimeri« 
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MEMOIRES  ORIGINAUX  w 


Sur  le  dosage  des  alcaloides  de  la  lobdlie. 

La  lobelie  ( Lobelia  inflate  L.)  renferme,  &  cote  de  l'alcaloide  funda¬ 
mental,  la  lobeline,  divers  alcalo'ides  secondaires,  isoles  et  etudies,  ces 
dernieres  annees,  par  Wieland  et  ses  collaborateurs  (’).  Actuellement, 
dix  de  ces  alcalo'ides  accessoires  ont  ete  obtenus  &  l’6tat  de  purete,  les 
uos,  appartenant,  comme  la  lobeline,  aux  derives  de  l’aa'  diphenacylpi- 
p6razine,  les  autres  de  constitution  differente  (s).  Les  principaux  alea- 
loides,  outre  la  lobeline,  sont  :  la  lob^lidine  [=(/+/  lob61ine]  (*),  la 
lobelanine,  l’isolobelanine  [=  nor-lob61anine^  (’),  la  lobelanidine,  la 
norlobelanidine.  La  constitution  de  ces  alcalo'ides  est  maintenant 
connue  et  la  syntliese  en  a  ete  faite  par  Wieland  et  Drishaus  (*),  et  par 
Sciieuing  et  Winterhalter  (“). 

Les  preparations  de  lobelie,  specialement  la  teinture,  sont 

1.  Reproduction  interdite  sans  indication  de  source. 

2.  E.  Cattel.un.  Les  alcalo'ides  de  la  lobelie  enflee.  J.  P.  C.,  1923,  4,  8' s.,  p.  397. 

3.  Wieland,  Koschara  et  Dane.  Ueber  einige  Begleitbasen  des  Lobelins  und  uber 
die  gegenseitigen  Beziehungen  der  Lobelia-Alkaloide.  Aon.  Chem.,  1929,  473,  p.  us. 

4.  Wieland  et  Drishaus.  Synthesen  der  Lobelia  Alkaloide.  Ann.  Chem..  1929,  473, 

p.  102. 

5.  Swirling  et  Winterhalter.  Eine  Svnthese  der  Lobelia  Alkaloide.  Ann.  Chem., 
1929,  473,  p.  126. 
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employees  dans  di verses  affections  respiratoires,  dans  l'asthme  ert 
particulier.  Lear  acti vi L6  est  rapportee  alalobeline  et  Faction  pbysio - 
logique  de  celle-ci  est  tres  etudiee  depuis  quelques  annees. 

II  m’a  paru  interessant  d’etablir  une  methode  de  dosage  de  la  lobe¬ 
line  et  des  bases  accessoires  du  meme  groupe.  J'ai  trouve,  dans  la  litte- 
rature,  tres  peu  de  chose  a  ce  sujet. 

En  1926,  Lestra  (')  a  employe,  pour  doser  les  alcaloldes  de  la  lobelie, 
la  methode  qu'utilise  le  Codex  francais  pour  le  dosage  des  alcaloldes  de 
Textrail  de  noix  vomique,  soit  le  dosage  volumetrique  ii  l’iodoeosine. 
Les  resullats  obtenus  au  cours  de  mes  essais  m’autorisent  4  douter  que 
cette  methode  convienne  a  la  lobelie. 

En  1929,  Lajos  David  (-  propose  une  methode  dont  voici  le  principe. 
La  teinlnre  est  concentree  au  bain-marie;  le  residu  est  repris  par 
Tacide  acetique  dilue;  on  filtre ;  la  liqueur  acetique  est  epuisee  par 
Tether  en  presence  de  KOH -|-NaOH  +  NaCl.  La  liqueur  etheree  est  eva- 
por6e  a  poids  constant,  au  bain-marie  d’abord,  puis  dans  le  vile  en 
presence  de  CaCT.  La  pontlra  est  epuisee  par  Tacide  acetique  dilue  au 
bain-marie;  la  liqueur  acetique  flltree  est  traitee  comme  dans  le  cas  de 
la  teinlnre. 

Je  ferai,  des  mainlenant,  sur  la  technique  adoptee  par  Lajos  David, 
deux  reserves.  Etant  donnee  la  facile  decomposition  des  alcaloldes  de 
la  lobelie,  je  crains  qu’ils  ne  soient  partiellement  detruits  au  cours  de 
l’evaporation  de  la  teinture  ou  de  l’epuisement  de  la  drogue  par  Tacide 
acetique  dilue  a  la  temperature  du  bain-marie.  D’autre  part,  il  n’y  a 
aucune  purification  des  alcaloldes  enlev^s  par  Tether  et  Textrait  elherfe 
risque  de  renfermer  des  substances  non  alcaloidiques. 

J’ai  tente,  pour  ma  part,  d’appliquer,  au  dosage  des  alcaloldes  de  la 
lobelie,  la  methode  au  silicotungstate  et  les  methodes  acidimetriques. 
Tous  mes  essais  ont  e&  effectu6s  sur  divers  6chanlillons  d'«  Jntiraits  » 
de  Lobelia  inflate,  prepares  par  les  laboratoires  Dausse,  suivant  la 
technique  des  professeurs  Perrot  et  Goris.  Cette  preparation  est  eritie- 
rement  et  facilement  soluble  dans  l’eau,  ce  qui  facilite  le  prelevement 
des  prises  d’essai;  elle  est  entierernent  depourvue  de  chlorophylle  et 
presque  entierernent  de  substances  resineuses,  dont  la  presence  en 
quantite  notable  gene  toujours  dans  les  dosages. 

I.  —  METHODE  PAR  PRECIPITATION  SI LICOTUNGSTIQUE 

La  lobeline  pr^cipite  par  Tacide  silicotungstique  et,  sans  aucun  doute, 
les  alcaloi'des  voisins  derives  du  lobelane  (1 2 3). 

1.  H.  Lestka.  Les  alcaloldes  de  la  lobelie  entlee.  Bull.  Sc.  Pharm.,  1926,  33,  p.  1C. 

2.  Lajos  David.  Leber  die  Bestimmunfi'  des  gesamtalkaloidgehaltes  von  Ilerba 
Lobelia:  inllata  und  Tinktura  Lobelise.  Pharm.  Ztrj,  1929,  p.  419. 

3.  La  methods  de  precipitation  silicotungstique  est  assez  connue  pour  quejejuge 
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11  eut  ete  logique  de  determiner  d’abord  lcs  conditions  de  precipita¬ 
tion  sur  la  lobeline  pure.  En  raison  du  prix  elev6  de  ce  principe,  j’ai 
fait  mes  premiers  essais  sur  les  alcaloldes  totaux  retires  de  l’intrait  de 
lobelie.  Apres  avoir  etabli,  en  operant  ainsi,  les  conditions  optima  de 
precipitation,  j’ai  repete  les  essais  sur  le  chlorhydrate  de  lobeline  afin 
de  determiner  le  coefficient  convenable  pour  le  calcul  des  resultats. 
Enfin,  j’ai  applique  la  m<§thode  h  l'intrait  de  lobelie. 

A.  —  Preparation  et  precipitation  silicotungstique 

DES  ALCALOIDES  TOTAUX. 

Les  alcaloldes  ont  ete  obtenus,  h  partir  de  1’  «  intrait  »,  par  la  methode 
suivante. 

L’intrait  est  dissous  dans  1’eau.  La  solution,  additionnee  d’NH3,  est 
epuisee  a  plusieurs  reprises  avec  de  lather,  dans  lequel  lobeline  et 
alcaloldes  voisinssont  tous  solubles.  Les  liqueurs  etherees  sont  sechees 
sur  le  sulfate  de  sodium  anhydre,  evaporees  au  bain-marie.  Le  residu 
est  repris  par  HC1  dilue;  la  liqueur  acide,  filtree,  est  versee  dans  une 
ampoule  a  decanter  dans  laquelle  on  a  prealablement  introduit  de 
l’ether  et  un  melange  de  solution  de  polasse  et  de  chaux  (c’est  avec  ce 
melange  que  Ton  obtient  des  solutions  etherdes  les  moins  colorees).  On 
agite  (on  laisse  en  contact  aussi  peu  de  temps  que  possible  avec  les 
liqueurs  alcalines;  et,  apr&s  repos,  on  decanle.  Les  solutions  ether6es 
sont  de  nouveau  sechees,  evaporees,  et  reprises  par  HC1  dilue.  Pour 
obtenir  des  alcaloldes  plus  purs,  on  les  precipite  par  addition  d’acide 
silicotungstique.  Le  precipite  de  silicotungstates  est  lav£,  mis  en  sus¬ 
pension  dans  l’eau,  additionne  d’jNH”  et  agite  avec  de  Pettier.  On  separe 
enfin  ces  liqueurs  etherees;  on  les  seche  sur  SO‘i\a\  Les  liqueurs 
obtenues  sont  pratiquement  incolores.  C’est  a  partir  de  cette  solution 
etheree  qu’ont  ete  eflectu^s  les  essais  de  precipitation,  en  operant  tou- 
jours  sur  un  m6me  poids  de  solution. 

11  y  avail  lieu  de  determiner,  a  partir  de  cette  solution  etheree  d’alca- 
loides  totaux  purifies,  la  temperature  optimum  de  precipitation,  le  litre 
acide  optimum  des  liqueurs  a  precipiter. 

Pour  d6lerminer  la  temperature  convenable,  on  a  evapore  des  poids 
egaux  de  la  solution  etheree  d’alcaloides;  on  a  repris  par  une  meme 
quantite  d’HCl  dilue  (ici  HC1N/2)  et  on  a  pr6cipite  par  addition  de  la 
solution  d’acide  silicotungstique  i  o  :  1'  a  froid;  2°  en  chauffant 

inutile  d'en  rappeler  ici  les  principes  et  les  applications  nombreuses.  J’indiquerai 
cependant  quelques  travaux  :  G.  Bertrand.  Sur  templed  de  l’acide  silicotungs¬ 
tique  comme  r^actif  des  alcaloldes.  Bull.  Soc.  Chim .,  1899,  21,  p.  434.  —  M.  Javil- 
lier.  Sur  les  silicotungstates  de  conicine.  de  spartdine  et  d’atropine.  Bull.  Sc.  Phai-m.. 
1910, 17,  p.  315.  —  A.  Guillaume.  Sur  les  silicotungstates  de  pilocarpine,  de  pseudo- 
pelletidrine  et  le  dosage  de  ces  alcaloldes.  Bull.  Sc.  Pharm.,  1921,  34.  p.  isi. 
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legerement,  jusqu’a  rassemblement  du  precipite,  sans  atteindre  l’6bul- 
lition;  3°  en  chaufifant  les  liqueurs  jusqu’a  commencement  d’6bullition. 
Apres  douze  ou  vingt-quatre  heures  de  repos,  on  recueille  les  precipites 
sur  filtre  sans  cendres,  on  lave  avec  HC1  N/“!  jusqu’A  ce  que  le  liquide 
filtre  ne  donne  plus  de  louche  avec  une  solution  de  chlorhydrate  de 
quinine  iSt  1  •/„,  on  seche,  on  calcine  a  la  maniere  habituelle  et  on  pese  (‘j. 

Voici  quelques-uns  des  r6sultats  obtenus  : 


L’ecart  observe  varie  de  3,8  a  7  */„  quand  on  compare  les  resultats 
obtenus  i  froid  et  les  resultats  obtenus  en  portant  les  liqueurs  aux 
debuts  de  l’ebiiUition.  11  faut  done  precipitev  a  l'roid  les  alcaloides  do  la 
lobelie.  Le  precipite  obtenu  dans  ces  conditions,  apres  douze  heures  de 
repos,  est  facilement  retenu  par  les  filtres. 

Pour  determiner  le  litre  acide  optimum  des  liquides  de  precipitation, 
on  evapore  plusieurs  prises  d’essai  identiques  de  la  solution  elheree 
d'alcaloides ;  Ton  reprend  le  residu  par  unem6me  quantile  d’HCl  dilue, 
a  des  tilres  divers  et  Ton  pr6cipite  a  froid  par  l’acide  silicotungstique. 
Voici  les  resultats  obtenus  dans  quelques  experiences  : 
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Les  differences  observees  sont  assez  faibles,  mais  les  variations  se 
font  toujours  dans  le  meme  sens.  II  y  aura  done  lieu  d'operer  la  preci¬ 
pitation  dans  une  solution  d'HCl  correspondent  a  HG1  normal. 

J’ai  etudie  egalement  l’influence  de  la  dilution,  reprenant  une  meme 
dose  d’alcalo'ides,  par  20  cm’  et  40  cm3  d’HCl.  Les  r^sultats  obtenus  sont 
les  memes,  les  variations  observees  ne  depassant  pas  les  erreurs 
d’experience. 


B.  —  Experiences  faites  sur  le  chlorhydrate  de  lobeline  pur. 


Pour  les  dosages  etfectues  sur  le  chlorhydrate  de  lobeline  pur,  j’ai 
employe  le  «  Lobelin  hydr.  crist.  Ingelheim  »  prepare  par  Boehringer. 
C’est  avec  ce  sel  qu’ont  ete  fails  la  grande  majorite  des  essais  physiolo- 
giques.  J’ai  verifie,  comme  on  le  verra  plus  loin,  que  ce  sel  (chlorhydrate ; 
renfermait  la  dose  theorique  de  lobeline  base.  II  correspond  a  la  for- 
mule  CS2H2,0!N,  HC1  et  renferme  90,22  °/0  de  lobeline  base. 

On  dissout  le  chlorhydrate  de  lob61ine  dans  HC1  normal;  on  precipite 
a  froid,  par  l’acide  silicotungslique,  dans  les  conditions  etablies  pour 
les  alcaloi'des  totaux,  considerees,  S.  la  suite  des  experiences  pr^cedentes. 
comme  les  conditions  optima.  Les  resultals  obtenus  ont  permis  d’6ta- 
blir,  de  maniere  salisfaisante,  le  coefficient  h  employer  pour  calculer  la 
teneur  en  lobeline  &  partir  du  poids  du  residu  obtenu  par  calcination  du 
silicotungstate. 

Pour  determiner  le  coefficient  cherche,  on  utilise  la  formule  pxc  =  A, 
A 

d’oh  c  —  p’  Dans  cette  formule,  p  represente  le  poids  du  residu  de  cal¬ 
cination,  A  le  poids  d’alcaloide  (base)  mis  en  oeuvre,  c  le  coefficient 
cherche. 


Deuxieme  determination 


JMeO  gr.  1098 
A  =  0  gr.  0468 


Le  coefficient  pratique  determine  en  prenant  la  moyenne  des  chiffres 
precedents  sera  0,4248. 

Le  coefficient  theorique  a  ete  calcule  d’abord  en  admettant,  pour  le 
silicotungstate  de  lobeline,  la  formule  generale  de  G.  Bertrand  :  12Tu03, 
SiCP,  2H*0,  4  Ale.  Le  poids  mol6culaire  de  la  lobeline  etant  337,  on 
aurait,  d’aprfis  la  formule  precedente,  pour  un  residu  de  calcination  de 
2.844  (=  12Tu03.  SiO*),  un  poids  d’alcaloide  de  1.348.  Le  coefficient  cal- 
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cule  serait  done  r  =  =  0,4704.  II  est  beaucoup  plus  eleve  que  le 

coefficient  etabli  experimentalement. 

Les  raemes  calculsontete  refaitsen  admettant,pour  le  silicotungstate 
de  lobeline,  une  formule  analogue  h  celle  qu'EcALLE  (*)  donne  pour  le 
silicotungstate  d’aconitine,  soil  :  24Tu03,  2Si0‘,  4H20,  7  Ale.  Le  calcul 

,  ,  7  X  337  2.359 

donne  alors  :  c  =  =,  ^  =  0,414, 

Le  coefficient  calcule  se  trouve  ainsi  tres  voisin  du  coefficient  experi¬ 
mental  (0,414  au  lieu  de  0,4248).  On  peut  admettre  que  la  composition 
du  silicotungstate  de  lobeline  est  parallele  a  celle  du  silicotungstate 
d'aconitine  et  cette  composition  s’exprimerait  par  la  formule  24Tu03, 
2SiO\  4100,  TfCTFOAA). 

En  utilisant  le  coefficient  0,414  dans  les  dosages  de  verification  effec- 
tues  sur  diverses  solutions  de  chlorhydrate  de  lobeline,  j’ai  obtenu  des 
resultats  tres  satisfaisants,  qui  se  trouvent  consignes  dans  le  tableau 
suivant  : 


On  retrouve,  en  moyenne,  98,4  %;  de  la  lobeline  contenue  dans  la 
prise  d’essai.  L’erreur  en  moins,  due  &.  la  faible  solubilite  du  silico¬ 
tungstate,  est  negligeable  dans  la  pratique. 

On  peut  done  doser  la  lobeline  en  la  precipitant ,  a  froid,  par  I’acide 
silicotungstique,  dans  une  liqueur  chlorhydrique  de  titre=HCl  normal. 
On  obtiendra  le  poids  de  lobeline  contenu  dans  la  prise  d’essai  en  multi- 
pliant  le  poids  du  residu  de  calcination  par  le  facteur  0,414. 


1.  Ecalle.  Dosage  de  l’aoonitine  dans  les  preparations  d’aconit.  Journ.  Ph.  Ch. 
(6),  1901,  14,  p.  97-102. 
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C.  —  Application  aux  extraits. 

Cette  melbode  peat  etre  appliqu6e  au  dosage  des  alcaloides  loMux  de 
la  lohelie,  au  moins  des  alcaloides  du  groupe  de  la  lobeline.  Leurs 
constitutions  sont  voisines  et  le  poids  moleculaire  di Here  tres  peu  de celui 
de  la  lobeiine  :  337.  II  est  identique  pour  la  lobelidine,  consideree  main- 
tenant  comme  identique  a  la  cl  -f-  /  lobeline,  il  est  de  335  pour  la  lobfda- 
nine  et  1'isolobelanine,  de  33ft  pour  la  lobelanidine.  On  pourra  done 
conserver  le  coefficient  0,414  et  l’on  exprimera  en  lobeline  la  totalite  des 
alcaloides,  comme  on  expriine  en  aconitine  la  totalite  des  alcaloides  de 
l'aconit. 

Les  essais  ont  ete  faits  sur  divers  echantillons  d’  ■<  Intrait  «  de  lob^Iie. 
I, 'intrait  est  dissous  dans  l’eau,  addilionne  d’NH3,6puise  avec  de  Tether 
officinal.  II  faut  employer  une  assez  grande  quantite  d’ether.  5  gr. 
d’intrait  epuises  par  150  gr.  d’ether  ont  accuse  une  teneur  en  alcaloides 
de  0  gr.  43  °/„;  en  epuisant  la  meme  quantite  a  trois  reprises  par  125  cm’ 
d’dther  (=275  gr.  environ),  la  teneur  en  alcaloides  devient  0  gr.  565. 
Un  autre  echantillon  a  donne  respectivement,  dans  les  m6mes  condi¬ 
tions,  0  gr.  72  et  0  gr.  81.  L’epuisement,  repele  trois  fois  par  425  cm3 
d 'ether,  suffit  a  enlever  la  totalite  des  alcaloides.  Les  liqueurs  etberees 
sont  dessechees  par  SObNa2  anhydre  :  la  precaution  est  ulile;  la  distil¬ 
lation  d  une  solution  etheree  non  dessechee,  retenant  de  l’eau  ammo- 
niacale,  risque  de  provoquer  un.e  decomposition  legere  des  alcaloides. 
Les  liqueurs  etberees  sont  distill^es  au  bain-marie.  On  reprend  le 
residupar  HG1  normal  (25  cm3;  et  on  precipite  les  alcaloides  en  ajoutant 
40  cmM’acide  silicotungstique  a  5  °/u  a  20  cm1  de  liqueur  chlorhydrique 
filtree.  On  recueille,  lave,  calcine  el  pese  a  la  maniere  habituelle. 

Les  extraits  courants  n’etant  pas,  comme  l'intrait,  solubles  dans  l’eau,’ 
on  les  dissoudra  dans  un  peu  d’alcool  a  60c  (15  cm3  environ). 

Dans  des  essais  comparatifs,  j’ai  remplace  Nil3  par  C03.Na‘;  les  r^sul- 
tats  obtenus  sont  les  meuies  qu’avec  Tether. 

D’autres  essais  ont  ete  faits  en  remplaijant  Tether  par  le  chloroforme. 
II  faut  prendre  soin  de  distiller  les  liqueurs  dans  le  vide;  faute  de  cette 
precaution,  on  ublient  souvent,  dans  deux  dosages  paralleles,  des  ecarts 
de  6  it  8  °/0;  il  y  a  sans  doute  alteration  partielle  des  alcabiides  pendant 
la  distillation.  En  distillant  dans  le  vide,  les  resultats  sont  les  memes 
qu’avec  Tether. 

En  resume,  je  propose,  pour  le  dosage  des  alcaloides  tolaux  dans  les 
exlraiis  de  lohelie,  la  technique  suivante  : 

Dissoudre,  dans  45  a  20  cm3  d’eau  (intrait),  dans  15  A  20  cm3  d’alcool 
&  00°  (extraits),  5  gr.  de  Texirait  a  doser.  Introduire  le  liquide  dans  une 
ampoule  a  decanter;  ajouler  5  cm3  d  NH3  et  125  cm3  d’ether  oflicinal. 
Agiter  a  plusieurs  reprises;  apres  repos,  decanter  et  filtrer  les  liqueurs 
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ethdirees  sar  SO‘Na?  anhydre.  Renouveler  deux  fois  l’epuisement  avec, 
chaque  fois,  125  cm3  d’ether.  Evaporer  les  liqueurs  etherees.  Reprendre 
le  rdsidu  par  25  cm3  d'HCl  normal.  (Eviler  de  chauffer,  ajouler  HCl  a 
l’extrait  ethere  encore  sirupeux,  aussilot  levaporation  terminate.)  Filtrer. 
Prelever  20  cm3  de  la  solution  acide.  Dans  un  vase  a  precipiter,  ajouter 
h  la  liqueur  10  cm3  d'acide  silicotungstique  a  5  0  Apres  douze  heures 
de  repos,  recueillir  le  precipit6  sur  un  filtre  sans  cendres,  laver  avec  HCl 
normal  jusqu’4  ce  que  le  filtrat  ne  donne  plus  de  louche  avec  une  solu¬ 
tion  de  chlorliydrate  de  quinine  h  1  °/0.  Seclier  h  l’eluve.  Calciner  le 
filtre  et  le  precipite  dans  un  creuset  tare.  Peser,  apres  refroidissement, 
le  r6sidu  obtenu.  Le  poids  du  residu,  multiplies  par  le  coefficient  0,414, 
donnera,  en  lobeline,  le  poids  d’alcaloides  totaux,  solubles  dans  l’6ther, 
et  precipitables  par  l’acide  silicotungstique,  dans  4  gr.  d’extrait. 


II.  —  METHODES  ACI  DIM  ETRIQUES 

J’ai  d’abord  dose  volumelriquement,  en  presence  de  rouge  de  m^thyle 
ou  d’iod^osine,  la  lobeline  du  chlorliydrate  de  lobeline  «  Inueliikim  ». 
Pour  cela,  on  dissout,  dans  l’eau  distillee,  un  poids  determine  de  sel, 
on  introduit  la  liqueur  dans  une  ampoule  h  decanter,  on  addifi.onne 
d’NTl3  et  on  epuise  par  l'elher.  Les  liqueurs  eth6rees  sont  sechdes  sur 
SCPNa*  anhydre,  evapor^es,  dans  le  vide,  a  la  temperature  du  labora- 
loire  et  Lon  reprend  par  une  quantity  connue  de  SO‘112  N / 100.  On  titre 
l’exces  d’acide,  soit  en  presence  d’iodotosine,  soit  en  presence  de  rouge 
de  me  It)  vie.  1  cm1  de  S0411!  N  100  correspond  h  0  gr.  00337  de  lobeline 
base. 

En  presence  de  rouge  de  methyle,  les  rSsultats  sont  tout  h  fait  satis- 
fai  sants  : 

Premier  essai.  —  0  gr.  0814  de  chlorliydrate  de  lobdline  ont  ete 
dissous  dans  20  cm3  d’eau  distillee.  Le  dosage  a  donnd  0  gr.  0732  et 
0  gr.  0726  de  lobdline,  soit  une  moyenne  de  0  gr.  0729.  Le  chitlre  theo- 
rique  elant  de  0  gr.  0734,  Lerreur,  par  defaut,  esf  de  0,68  °/„. 

Deuxieme  essai. —  On  a  oper6  sur  0  gr.  0873  de  chlorhydrale.  Le 
dosage  a  donne  0  gr.  079  et  0  gr.  0782  de  lobeline.  Le  chiffre  theorique 
est  de  0  gr.  0786. 

En  presence  d'iodeosine,  je  n’ai  pu  obtenir  de  chiffres  satisfaisantS. 
Le  virage  est  tout  a  fait  incertain.  L’iodeosine  ne  convient  pas  comme 
indicateur  dans  le  cas  des  alcaloides  de  la  lobelie  et  c’est,  pourquoi  j’ai 
fait  plus  haut  des  reserves  sur  les  dosages  effeciues  par  Lestra. 

Application  a  l'intrait  de  lobelie.  —  Deux  techniques  differentes  ont 
ete  employees. 

a)  La  technique  est  identique  a  celle  que  donne  le  Codex  pour  le 
dosage  des  alcaloides  de  l’extrait  de  belladone,  avec  substitution  du 
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rouge  de  methyle  a  l'iodeosine  comme  indicateur,  et  suppression  du 
chloroforme  dans  la  liqueur  d’epuisement. 

5  gr.  d’intrait  sont  dissous  dans  20  cm3  d’eau.  On  ajoute  10  cm3  de 
solution  de  C03Na2  k  25  °/0  et  on  epuise  A  trois  reprises  avec  125  cm* 
d’ether  officinal.  I.es  liqueurs  6lherees,  filtrees  sur  S0*Na2  anhydre,  sont 
reunies,  concentrees  a  demi-volume  par  distillation  et  introduites  dans 
une  ampoule  &  decantation.  On  ajoute  25  cm3  de  S0‘II2  N/100.  On  agite 
et  decanlela  liqueur  acide  que  l’on  filtre;  on  lave  4  trois  reprises  les 
liqueurs  ether^es  avec  10  cm3  d’eau  distillee.  Les  eaux  de  lavage  sont 
jointes  aux  liqueurs  acides;  on  ajoute  aux  liqueurs  quelques  gouttes  de 
solution  alcoolique  de  rouge  de  methyle  et  on  titre  l’excbs  d’acide  par 
NaOII  N/100.  Malgre  la  coloration  jaune  des  liqueurs  aqueuses  d’epui¬ 
sement,  le  virage  est  net  et  les  chiffres  obtenus  dans  des  dosages  paral¬ 
lels  sont  concordants.  1  cm3  d’acide  N/100  correspond  a  0  gr.  00337  de 
lobeline. 

h)  On  epuise  la  solution  d’inlrait,  comme  precedemment,  par  i’ether, 
en  presence  de  CO’Na’,  ou  de  NH3.  Les  liqueurs  eth^rbes  sont  reunies, 
evaporees  au  bain-marie  d’abord,  puis  abandonnees  pendant  vingt- 
quatre  k  quaranle-huit  lieures  dans  le  vide  sulfurique.  Le  residu  est 
additionne  de  2  cm3  d’alcool  et  de  25  cm3  de  SO4!!2  N/100.  L’addition 
d’alcoolesl  necessaire,  l’acide  \/100  employe  seul  dissout  mal  les  alca- 
loides  meles  de  substances  resineuses  et  grasses.  On  titre  i’exces  d’acide 
par  Nat  til  N/100  en  presence  de  rouge  de  methyle  comme  indicateur. 
Le  virage  est  net  el,  ici  encore,  les  chiffres  obtenus  dans  deux  dosages 
paralleles  sont  concordants.  On  verra  plus  loin  qu’ils  sont  diflerents  de 
ceux  que  donne  la  technique  precedenle. 

III.  —  CHOIX  DUNE  METHODE.DE  DOSAGE 

Divers  echantillons  d’in trait  de  lobelie  ont  ete  dos6s  par  plusieurs 
methodes  et  l’on  a  compare  les  resultats.  On  a  opere  sur  une  solution 
aqueuse  dont  on  a  preieve  25  gr.  correspondant  k  5  gr.  d’intrait.  Les 
techniques  employees  ont  et6  les  suivantes  : 

I.  Methode  au  silicotungstate  ddcrite  plus  haul,  d’une  part  en 
en  employant  C0sNa2,  de  l’autre  Nil3  pour  deplacer  les  alcaloides. 

II.  Metho  ie  de  dosage  du  type  extrait  de  belladone  d^crile  plus  haut. 

III.  On  exlrait  les  alcaloides  comme  en  II,  la  solution  elheree  est 
evaporee  au  bain-marie,  puis  dans  le  vide  sulfurique,  et  le  residu  pese. 
Cette  methode  par  pesee  est  comparable  k  celle  de  Lajos  David  dont  elle 
ne  differe  que  par  la  base  employee  pour  d6placer  les  alcaloides. 

IV.  Apres  pesee,  le  residu  de  l’op6ralion  pr6c6dente  est  repris  par 
2  cm*  d’alcool  a  901'  et  25  cm3  d’SO‘H2N/100  et  titre  volum6triquemenl 
par  NaOH  N/100  en  presence  de  rouge  de  methyle. 
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Y.  Les  alcaloides  sont  deplaces  par  Nil3.  Les  solutions  etherees  sont 
evapoiees  au  bain-marie,  puis  dans  le  vide  sulfurique.  Le  residu  est 
pese,  comme  en  III,  dont  le  procede  ne  differe  quepar  l’emploi  de  NH3 
au  lieu  de  C0!Na2. 

VI.  Le  residu  de  l’operation  V  est  repris,  apres  pesee,  par  2  cm3 
d'alcool  a  90'  et  25  cm8  de  SOMLN  100  dont  on  titre  l'exces  par 
NaOH  N ,100  en  presence  de  rouge  de  methyle.  La  technique  est  la  meme 
qu’en  IV,  avec  substitution  de  NIL1  &  CO’Na*. 

Voici  les  resultals  obtenus  dans  deux  cas,  parmi  plusieurs  autres. 
Chacun  des  resultals  exprime  la  moyenne  de  deux  dosages  parallels 
concordants. 

Les  conclusions  a  tirer  de  Lexamen  de  ce  tableau  sont  les  suivantes  : 


emplacement  par  Nil3 . 0 , N48  0 , N71 


1"  Les  chiffres  les  plus  faibles  sont  ceux  que  donne  la  methode  au 
silicotungstate.  El  le  ne  dose  que  les  bases  du  groupe  lobeline,  speci- 
liques,  dont  la  lob61ine  constitue  la  plus  grande  partie. 

2°  Le  dosage  volumetrique  direct,  effectue  suivant  la  leclmique  uti- 
liseepar  le  Codex  pour  le  dosage  de  l’extrait  de  belladone,  accuse  des 
chiffres  nettement  plus  eleves  que  les  precedents.  II  y  a  done,  a  cote 
des  alcaloides  precipilables  par  l’acide  silicotungstique,  des  substances 
basiquesque  cet  acide  ne  precipite  pas. 

3°  Les  chiffres  obtenus  en  IV  et  VI  (dosage  acidimetrique  apres  eva¬ 
poration  des  liqueurs  etherees  dans  le  vide  sulfurique)  compares  aux 
chiffres  obtenus  en  II  (dosage  acidimetrique  direct)  montrent  qu’une 
partie  des  bases  non  preoipilee  par  l’acide  silicotungstique,  est  volatile, 
fitant  donne  que  la  decomposition  facile  des  alcaloides  lobeliques  donne 
naissance  a  dr  la  melhyiamine,  on  peut  supposerque  celle-ci  reprcsenle 
une  partie  au  inoins  des  bases  volatiles. 

4“  Les  chiffres,  obtenus  par  pesee  de  l’extrait  ethere  non  puritie  (III), 
sont  sup6rieurs  &  tons  les  autres.  Its  correspondent  aux  alcaloides  spe- 
ciflques  auxquels  s’ajoutent  les  bases  non  volatiles  non  precipilables  par 
l’acide  silicotungstique  et  des  substances  non  basiques,  grasses  ou 
resineuses  (III  >  IV  ou  VI).  Cela  justifie  les  reserves  que  j’ai  Lutes,  des 
le  debut  de  cet  article,  sur  la  methode  de  dosage  preconisee  par  Lajos- 
David. 


pkiEtks  des  isom Ekes  de  la  cocaine 


219 


5°  Les  chiffres  obtenus,  en  I  d’une  part,  en  IV  et  VI  d'aulre  part, 
montrent  qu’il  est  indifferent  d’employer  MI1 2 3  ou  COLW  pour  deplacer 
les  alcaloides. 

CONCLUSIONS. 

Parmi  les  diverses  methodes  que  j’ai  appliquees  au  dosage  des  alca¬ 
loides  des  ex  traits  de  lobelie,  on  doit  donner  la  preference  &  la  methode 
silicotungstique,  comme  dosant  seulement  les  alcaloides  sp^cifiques. 
Les  autres  methodes  donnent  en  meme  temps  d’autres  substances 
basiques,  en  partie  volatiles,  ou  m6me  des  substances  non  basiques, 
grasses  ou  resineuses. 

II  appartiendra  aux  physiologistes  de  verifier  si  le  dosage  chimique 
donne  des  resultats  comparables  a  ceux  des  essais  pbysiologiques.  Des 
exemples  comme  ceux  de  la  digitale,  de  l’aconit,  lous  deux  classiques, 
montrent  que  cette  recherche  est  nficessaire.  Cette  etude  est  acluellement 
en  cours  d’execution. 

M.  Mascrk. 
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ETUDE  PARTICULARS  DE  LA  PSEUDOCOCAINE  DROITE 

{Suite  [■]). 


D.  —  Essais  pharmacologiques  et  tuerapeutiques 

EFFECTUES  AVEC  LA  PSICAINE. 


Lapsicaine,  nee  des  admirables  travaux  chimiques  de  Willsttater  et 
des  remarquables  essais  physiologiques  de  Gottlieb,  devait  rapidement 
fixer  Fattention  des  pharmacologues  et  des  cliniciens.  Lancee  en  1924, 
elle  a  donne  lieu,  dans  ces  dernieres  annees,  h  de  nombreux  essais, 
surtout  dans  les  pays  allemands.  Nous  allons  analyser  rapidement  les 
plus  importants  de  ces  travaux. 

a)  Au  laboraloire,  un  certain  nombre  de  physiologistes  reprirent  les 
essais  de  Gottlieb. 

Par  la  methode  des  injections  intradermiques  (methode  des  quaddels) 
Wagner  (!),  et  de  leur  c6t6  Tominaga  et  Hayaschi  (3),  trouverent  pour  la 

1.  Voir  Bull.  Sc.  Pharm.,  fOvrier  1930,  37,  p.  65. 

2.  Wagneh  (W.).  Arch.  /.  exp.  Path.  u.  Pharm.,  1925,  109,  p.  61. 

3.  Tominaga  (K.)  et  Hayaschi  (I.).  The  Nagoya  Journ.  of  Med.  Sc.,  ler  octobre 1927,7. 
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psicaine  une  activite  I6gerement  inferieure  k  celle  de  la  cocaine. 
Kochmann  (‘)  signale  une  activite  tigale  aux  trois  quarts  de  celle  de  la 
cocaine. 

Sur  la  peau  de  grenouille,  Laciie  (!)  trouva  pour  la  psicai'ne  une 
action  16gerement  superieure  &  celle  de  la  cocaine.  Carbonaro  (s) 
signala,  au  contraire,  une  action  legerement  inferieure. 

Sur  la  cornee,  Carbonaro  signale  pour  la  psicaine  une  action  plus 
lente  et  plus  courte  que  pour  la  cocaine.  Wagner  ainsi  que  Tominaga  et 
Hayascui  trouverent  pour  les  deux  corps  une  activite  sensiblement 
egale.  Enfln,  A.  Corraiio  (*)  et  L.  Salazar  (“)  trouverent  pour  la  psicaine 
une  activite  netlement  inferieure  k  celle  de  la  cocaine. 

Sur  les  ner/'s  moleurs,  Boeiimingbaus  et  Kochmann  f)  trouverent, 
apres  action  de  douze  heures,  une  activite  cinq  fois  plus  faible  pour  la 
psicaine  que  pour  la  cocaine.  Bjorkmann,  Wiberg  el  Santesson  Qsigna- 
lerent  pour  la  psicaine  une  action  tres  faible  sur  les  fibres  motrices  du 
sciatique  de  grenouille. 

Sur  les  ner/s  sensitifs,  Boerminguaus  et  Ivocrmann  signalerent,  apres 
action  de  douze  heures,  une  activite  semblable  pour  la  psicaine  et  la 
cocaine.  Carbonaro  admit,  lui  aussi,  une  egalite  d’action  enlre  les  deux 
corps. 

En  injection  intrarachidienne,  nous  avons  A  citer  les  essais  de 
Carbonaro  et  de  Salazar  (’).  Le  premier  de  ces  auteurs  signala  pour  la 
psicaine  une  «  bonne  anesthesie  bien  toleree  ».  Le  second  pensa  que 
faction  de  la  psicaine  n’est  ni  aussi  forte,  ni  aussi  prolongee  que  celle 
de  la  cocaine.  Pour  lui,  la  psicaine  agit  de  facon  trois  k  quatre  fois  plus 
faible. 

Citons  encore  les  essais  de  Bjorkman,  Wiberg  et  Santesson  sur  la 
sensibilile  gustative.  Par  cette  technique,  les  auteurs  trouverent  pour 
la  psicaine  une  activite  trfes  faible. 

Un  certain  nOmbre  d’auteurs  AtudiArent  encore  la  toxicite  de  la 
psicaine.  La  destruction  plus  rapide  de  ce  corps,  signalee  par  Gottlieb, 
fut  confirmee  par  0.  Graf  (°).  D’autres  observateurs,  Messina  (,e), 
Tominaga  et  Hayasciii,  Wagner  montrerent,  sur  les  animaux,  que  la 
toxicite  de  la  psicaine  est  nettement  plus  faible  que  celle  de  la  cocaine. 

1.  Kochmann  (M.).  Deut.  med.  Woch.,  1926,  40,  p.  1690. 

2  Laciie  (Fii.).  Arch.  exp.  Path.  u.  Pharm.,  1925,110,  p.  142. 

3.  Carbonaro  (G  ).  Arch.  ini.  Pharm.  et  Ther.,  1927.  33,  p.  208. 

4.  Gohrado  (A.1 * 3 4 5 6 7 8 9 10.  Arch.  ini.  Pharm.  et  Ther.,  1928,  34,  p.  180. 

5.  Salazar  (L  ).  Arch,  int.  Pharm.  et  Ther.,  1928,  34,  p.  188. 

6.  B  of.hming  ii  a  us  (H.)  et  Kochmann  (M. ).  Arch.  exp.  Path.  u.  Pharm.,  1929,  141,  p.  237. 

7.  Bjorkmann  (S.),  Wibero  (G.)  et  Santesson  (C.  G.).  Skandin.  Archiv  f.  Physiol., 
1926,  47,  p.  145. 

8.  Salazar  (L.).  Arch.  int.  Pharm.  cl  Ther.,  1928,  34,  p.  391. 

9.  Graf  (0.).  Pliysiolog.  Arb.,  1926,  9,  p.  244. 

10.  Messina.  Rivista  sanitaria  Siciliana,  1926,  n°  14. 
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Carbonaro,  de  son  cote,  consacra  un  travail  important  a  celte  etude.  II 
etudia  la  toxicite  sur  des  animaux  it  sang  froid  (grenouilles,  poissons) 
et  sur  des  animaux  &  sang  chaud  (lapins,  cobayes,  ratsblancs,  pigeons). 
L’administration  des  deux  anesth6siques  etait  faite  pour  les  animaux  a 
sang  chaud  par  voie  sous-cutan6e  ou  par  voie  intrap6riton6ale.  L’auteur 
conclul  de  ses  essais  que  la  toxicite  de  la  psicaine  est  plus  petite  que 
celle  de  la  cocaine.  Elle  est,  par  exemple,  pour  les  rats  biancs  sensible- 
ment  deux  fois  plus  faible. 

b)  En  dehors  de  ces  essais  de  laboratoire,  it  faut  citer  un  certain 
nombre  d’observations  cliniques. 

K.  Brodt  et  W.  Kummel  (‘)  signalerent,  pour  l’emploi  de  la  psicai'ne 
sur  les  muqueases,  une  apparition  tres  rapide  des  phenomenes  anes- 
thesiques. 

Asal  et  Lurz  (1 2 3 4 * 6 7),  au  cours  de  recherches  chirurgicales  urologiques, 
csnstaterent  que  la  psicai'ne  6tait,  comme  anesth6sique  de  surface,  un 
medicament  superieur  h  la  cocaine.  11s  la  recommand&rent,  particu- 
lierement,  pour  l’anesthesie  des  voies  ur6trales  et  de  la  vfessie  au  cours 
des  examens  cystoscopiques.  Woelker  (’)  recommanda  la  psicai'ne  pour 
l’anesthesie  de  la  vessie  et  de  l’uretre,  non  seulement  pour  les  examens 
cystoscopiques  et  les  cath6t6rismes,  mais  encore  pour  des  operations 
endovesicales. 

En  ophtalmologie ,  Krey  (*),  Weinberg  ("),  Rumbaur  (“)  rapporterent 
d’heureux  exemples  de  l’emploi  de  la  psicaine  en  anesth^sie  locale 
superficielle.  Pour  Rumbaur,  qui  utilisa,  pour  evaluer  l’anesthesie  pro- 
duite,  la  methode  de  Frey  (!),  la  psicaine  agirait  deux  fois  plus  forte- 
ment  que  la  cocaine.  Weinberg  rappela,  en  outre,  que  la  psicai'ne  ne 
dilate  pas  la  pupille,  qu’elle  n’augmenle  pas  la  pression  intra-oculaire 
et  qu’elle  n’anemie  pas  la  conjonctive,  faits  qui  seraient,  dans  certains 
cas,  trfes  avantageux.  L’action  vaso-dilatatrice  peut  etre  compensee,  du 
reste,  quand  le  besoin  s’en  fait  sentir,  par  addition  d’adrenaline. 
Cependant,  Sattler  (8 9)  et  IIonti  (s)  signalerent,  pour  la  psicai'ne,  une 
reaction  assez  douloureuse  au  moment  de  l’instillation  dans  ie  sac 
lacrymal,  el  Honti  admit  que  Faction  de  la  psicai'ne  sur  la  cornee  etait 
deux  fois  plus  I'aible  que  celle  de  la  cocaine. 

1.  Broot  (K.)  et  Kummel  (W.).  Munch,  med.  Woch 1924,  n°  26,  p.  851. 

2.  Asal  et  Luhz.  Mediz.  Klinik,  1924,  n“  47,  p.  1647. 

3.  Woelkek.  Munch,  med,  Woch..  1924,  n°  26,  p.  851. 

4.  Krey.  Klin.  Monatsbl.  far  Augenheilkunde,  1925,  75,  p.  399. 

5  Weinberg.  Mediz.  Klinik.,  1925,  n°  13,  p.  478. 

6.  Rumbaur.  Klin.  Woch.,  1925,  n°  43,  p.  2066;  Klin.  Monatsbl.  fur  Augenheilkunde. 
1925,  75,  p.  474. 

7.  Frey.  Abhadl.  d.  math.  Klasse  d.  Kgl.  s'acbs  ges.  d.  Wissensch.,  Leipzig,  1894, 
46,  p.  185  et  1895,  47,  p.  166. 

8.  Sattler.  Zeitschr.  f.  Augenh.,  1925,  56,  p.  170,  d’apres  A.  Corrado. 

9.  lloNri.  Klin.  Monatsbl.  f.  Augenh.,  1925,  75,  p.  404,  d’apres  A.  Corrado. 
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En  Jaryngologie ,  Birkiiolz  (*)  prouva  de  bons  resultats  avec  la  psi- 
eai'ne. 

En  stomatologie,  H.  Fliege  (*)  et  Fr.  Kaftan  (1 2 3 4 5 *)  utiliserent  avec 
succes  la  psicaine,  en  particulier  pour  l’incision  d’abces.  Ils  ne  remar- 
querent  aucun  elFet  secondaire  desagreable. 

En  chirnrgic  generate,  Iv.  Lutz  {*)  signala  que  Fanes  thesie  par  la 
psica'ine  etait  «  extraordinairement  profonde  »  et  au  moins  deux  fois 
aussi  forte  que  celle  produite  par  la  cocaine  ;  Ryscuich  et  Gilman  (s) 
montrerent  que  la  psica'ine  se  pr6te  Ires  bien  a  Fanesthesie  des  troncs 
nerveux,  meme  pour  les  grandes  interventions  (laparotomies,  opera¬ 
tions  sur  les  voies  biliaires,  sur  les  reins...). 

Enfin,  en  medecine  veterinaire ,  F.  Bar  (*j  et  Lebr  (7)  utiliserent  avec 
succes  la  psica'ine. 

D’autres  essais  cliniques  tout  aussi  importants  furent  faits  pour 
mettre  en  evidence  la  presence  ou  Fabsence  du  pouvoir  slupeliant. 

Beringer  et  Wilhanns  (8 9)  etudierentet  comparerent,  sur  desindividus 
normaux,  Faction  generale,  et  en  particulier  Faction  psychique,  pro- 
duites  par  la  cocaine  et  par  la  psica'ine.  Ils  constaterent  que  la  psica'ine, 
donnee  en  injection  sous-cutanee,  meme  a  des  doses  atteignant  0  gr.  07 , 
ne  provoque  ni  svmptomes  nauseeux,  ni  etats  voisins  du  collapses, 
comme  on  en  observe  apres  administration  de  0  gr.  05  de  cocaine.  Au 
point  de  vue  psychique,  pour  ces  auteurs,  Faction  de  psicaine  n’est  pas 
suivie,  au  contraire  de  Faction  coca'inique,  de  phenomfenes  d’euphorie. 
Ce  fait  est  a  signaler,  aussi  bien  apres  administration  de  la  psica'ine 
comme  poudre  a  priser  (0  gr.  04-0  gr.  05)  qu’apres  injection  sous- 
cutanee. 

Graf  (")  montra,  en  etudiant  les  capacites  psychiques,  que  Faction  de 
la  psicaine  s’attenuait  plus  rapidement  que  celle  de  la  cocaine.  II 
remarqua  que  des  malades  tres  sensibles  a  la  cocaine  supportaient  fort 
bien  la  psicaine. 

Fr.  Kaftan  (10)  signala,  a  son  tour,  que  la  psicaine  ne  produit  aucune 
euphorie,  ni  en  injection,  ni  en  prise  nasale.  Des  injections  faites  chez 
des  enfants  a  l’age  scolaire  furent  supportees  sans  aucun  eflet  secon¬ 
daire  desagreable. 

1.  BiiiKiioi./..  K! ill.  \V:rh.,  1925,  n°  22,  p.  1061 . 

2.  Flik.if..  Dent*.  Zuhurzlh.  Wochens,  1925,  n°  11,  p.  181. 

3.  Kaftan.  Zahnanz'I.  Rundschau,  1925,  n"  12. 

4.  Lutz.  Deuls.  wed.  W'och..  1925,  n°  11,  p.  440. 

5.  UrsctitCH  et  Gilman.  Xowy  Chirurgitsaheskg  Archiv.,  avril  1920. 

0.  Bah.  Vet.  Inaugural  Dissert.,  Leipzig  1925. 

7.  Liam,  Wiener  Tierarztiiehe  Monatsliefte,  1925,  n°  8.  T.cruztl  Rundschau, 
1920,  n°  36,  p.  665. 

.s.  Beringer  et  Wilmanns.  Munch.  med.  Woeh.,  1924,  71,  p.  853. 

9.  Grail  Munch, wer  med.  Wocli.,  1924,  71,  p.  1433. 

10.  Kaftan.  Zabniirztlicbe  Rundschau,  1925,  n“  12. 
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Joel  et  Frank bl  (')  confirmerent  que  la  psicaine  ne  procure  aucune 
euphorie  aux  cocai'nomanes. 

A.  Offehaiann  ('■)  effectua  des  experiences  nombreuses  sur  des  sujets 
sains  ou  malades,  avec  la  psicaine,  la  cocaine  et  la  tutocaine.  Tandis 
que  la  cocaine  produit  de  Peuphorie,  presque  dans  tous  les  cas,  l’auteur 
n’observa  aucune  action  de  ce  genre,  ni  subjective,  ni  objective,  avec 
la  psicaine.  Dans  deux  cas  seulenient  il  y  eut  une  impression  de  ver- 
tige,  mais  sans  qu’il  se  produise  cet  etat  d’excitation  qui  caracterise 
Faction  de  la  cocaine.  Les  doses  de  psicaine  administr6es  furent  cepen- 
dant  tres  elevees  (0  gr.  10-0  gr.  16). 

On  voit  done  que  ces  travaux,  porlanlsur  la  psicaine  (tartrate  acide 
de  pseudococaine  droite),  ont  confirme  dans  l’ensemble  les  essais  de 
Gottlieb,  effectues,  rappelons-le.  avec  le  chlorhydrate  de  pseudococaine 
droite.  Pourtant  nous  devons  relever  quelques  differences. 

En  premier  lieu,  Paetivite  sur  les  nerfs  n'a  pas  ete  Irouvee  aussi 
forte.  En  particulier,  sur  le  nerf  sensjtif,  qui  nous  interesse  speciale- 
ment,  Boehminguaus  et  Kochmann,  Carbo.na'ro  n’ont  pas  retrouve  la 
plus-value  signalee  par  Gottlieb.  De  plus,  dans  letude  de  Panesthesie 
des  muqueuses,  les  resultats  sont  divergents  :  les  uns  signalent  une 
action  forte;  les  autres  plus  nombreux,  une  action  faible.  Certains 
auteurs  meme  notenl,  dans  l’emploi  de  la  psicaine  sur  la  cornee,  une 
action  irritante  notable,  ce  qui  presente  evidemment  une  certaine 
importance.  Pour  expliquer  ces  divergences,  ou  ces  irregularites 
d’action,  les  travaux  de  Borkmann,  Wiberg  et  Santesson  nous  semblent 
particulierement  iuteressanls.  Ces  auteurs,  reprenant  en  1926,  sur  la 
psicaine,  des  essais  effectu6s  deja  par  d’autres  auteurs  sur  la  cocaine  [et 
en  particulier  par  l’un  de  nous  en  1924]  (1 2 3)  ont  trouv6  que  l’action  anes- 
thesique  de  la  psicaine  etait  nettement  augmentee  par  neutralisation  et 
encore  plus  par  alcalinisation,  exaclement  comme  Pest  Paction  anesthe- 
sique  de  la  cocaine.  Ils  paraissent  meme,  notamment  dans  leurs  expe¬ 
riences  sur  le  nerf  moteur,  avoir  constate  l’absence  totale  d’anesthesie 
(veritables  «  rates  »)  signalee  par  Pun  de  nous,  sur  la  cornee,  pour  les 
solutions  de  chlorhydrate  de  cocaine  a  pH  acides.  Et,  en  effel,  la  psi¬ 
caine,  en  solution  aqueuse,  a  une  reaction  nettement  acide.  Elle  rougit 
le  papier  de  lournesol  et  a  un  pll  de  3,4.  Ce  fait  nous  parait  presque 
suffisant  &.  expliquer  les  divergences  trouvees,  les  resultats  presque 
negatifs  signals,  ainsi  que  les  propridtes  irritantes  quelquefois  cons- 

1.  Joel  et  Fbankll.  Klin.  Woch.,  1925,  n°  36,  p.  1713. 

2.  Ofkermann  (A.).  Arch.  f.  Psychiatric  und  Ncrvenkrankheilen,  1926,  76,  p.  500. 

3.  Reomeh  (J.).  it  De  la  variation  du  pouvoir  anesthesique  du  chlorhydrate  de 
cocaine  en  fonction  de  la  teneur  en  ions  hydrogftne.  C.  B.  Ac.  des  Sciences,  1924, 
177,  p.  354.  Bull.  Sc.  Pharm.,  1924,  31,  p.  513.  «  Influence  de  la  concentration  des 
ions  II  sur  un  phenomene  physiologique  ;  AnesthOsie  de  la  cornfie  par  le  chlorhy¬ 
drate  de  cocaine.  »  These  Docl.  es  Sciences  nat.,  Brulliard,  6d.  Saint-Dizier,  1925. 
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laiees.  Du  reste,  les  usines  Merck  tenant  compte  des  travaux  effectues 
dans  ces  dernieres  anndes,  sous  l’influence  du  pH,  ont  presente  der- 
nierementun  tartrate  de  psicaine  neutralis6  :  psicaine  N  (tartrate  neutre 
de  sodium  et  de  psicaine).  Ce  dernier  corps,  essaye  par  Bjorkmann, 
Wiberg  et  Santesson,  a  donne  des  resultals  tres  superieurs  h  ceux  que 
ces  auteurs  avaient  obtenus  avec  la  psicaine  ordinaire. 

II  paraissait  done  tout  particulierement  interessanl  de  reprendre, 
avec  des  melhodes  si  possible  plus  exactes,  les  essais  memes  de 
Gottlieb  effectues  avec  le  chlorhydrate  de  pseudococaine  droite.  De 
plus,  commeil  pouvait  dtre  interessanl  d’utiliser  un  sel  d’acide  faible, 
nous  avons  voulu  etudier  l’activite,  non  seulement  du  chlorhydrate, 
mais  encore  celle  du  formiate  de  pseudococaine  droite.  Nous  tenons  a 
remercier  les  Etablissements  Roques  qui  ont  bien  voulu  nous  fournir 
ces  deux  produits. 

K.  —  Essais  personnels  effectues  avf.c  le  chlorhydrate 
ET  LE  FORMIATE  DE  PSEUDOCOCAlNE  DROITE  (H.OQUES). 

Les  proprietes  caractdristiques  de  ces  deux  sels  sont  les  suivantes: 
Chlorhydrate  de pseudococa'ine  droite  :  point  de  fusion,  208'’-209°.  Tres 
soluble  dans  l'eau  chaude,  moins  soluble  h  la  temperature  ordinaire  :  a 
15°  C,  1  partie  se  dissout  dans  15  parties  d’eau,  soit  6  gr.  6  °/0.  Le  pou- 
voir  rotatoire,  en  lube  de  2  dcm.,  pour  une  solution  aqueuse  a  o  gr. 
pour  100  cm5,  est  de  aD  =  +  4°20’  a  15°  C.,  ce  qui  donne  comme  pouvoir 
rotatoire  specifique  [aD]  sfejf  43iS'.  Formiate  de  pseudococa'ine  droite  : 
point  de  fusion,  109°.  Tres  soluble  dans  l’eau  chaude;  moins  soluble  a 
la  temperature  ordinaire  :  h  15°  C,  1  partie  se  dissout  dans  11  parties 
d’eau,  soit  9  gr.  1  ”/„.  Le  pouvoir  rotatoire,  en  tube  de2  dcm.,  pour  une 
solution  aqueuse  R  5  gr.  pour  100  cm3,  est  de  aD=  4°1 6'  h  15°  C,  ce 
qui  donne  comme  pouvoir  rotatoire  specifique  [aD]  =  -f-  42°36'. 

a)  Etude  des  anesthesies  produites  par  le  chlorhydrate  et  le  formiate 
de  pseudococa'ine  droite  sur  la  cornee  du  lapin. 

Nous  avons  utilise  pour  celte  etude  la  m^thode  publiee  par  Fun  de 
nous  en  1923  (*). 

Le  chlorhydrate  de  pseudococaine  droite,  en  solution  a  1 0  „,  ne  pro- 
duitaucune  irritation  de  la  cornee.  Le  formiate,  &  la  meme  concentra¬ 
tion,  produit  un  rougissement  tres  leger  de  la  conjonclive,  mais 
Fanimal  ne  se  d^bat  pas.  L’action  produite  est  semblable  &  celle  que 
donne  le  chlorhydrate  de  cocaine. 

29  avril  1927  :  chlorhydrate  de  cocaine  a  I  °  . . 3(2 

27  avril  1927  :  —  de  pseudococaine  droite  a  1  o /0  .  301 

4  juin  1927  :  formiate  de  pseudococaine  droite  a  1  °/„  .  .  .  314 

6  juin  1927  :  chlorhydrate  de  cocaine  ii  1  0/o . 301 

1.  J.  Rec.xikr.  C.  n.  Ac.  Sc.,  1923,  177.  p.  359  ;  Bull.  Sc.  pharw.,  1923,  30.  p.  390. 
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On  voit  done  que  le  chlorhydrate  et  le  formiate  de  pseudococaine 
droite  ont  sensiblement  la  m4me  forme  aneslh6sique.  Le  formiate  est 
pourtant  lSgerement  plus  fort.  L’activile  de  ces  corps  est  tres  voisine  de 
celle  du  chlorhydrate  de  cocaine. 

A  la  suite  des  essais  effectues  par  Luigi  Salazar  ('),  par  la  methode 
meme  que  nous  avons  utilisee,  nous  avons  etd  amenes  a  faire  effectKer 
une  nouvelle  sdrie  d’experiences.  Les  essais  de  Salazar  lui  avaient 
donne,  en  effet,  pour  la  psicaine,  des  rdsultals  plus  faibles  que  les 
notres.  Des  essais  nouveaux  ont  ete  effectu6s  au  laboratoire  de  M.  le  pro- 
fesseur  Tiffeneau.  Les  lapins  utilises  etaient  jeunes  et  n'avaient  jamais 
servi. 

Mai  1928  :  Cnlorhy  irate  de  cocaine  a  1  °/0 . : . 533 

—  —  de  pseudococaine  droite  a  1  °/o  .  .  .  434 

—  —  de  cocaine  a  0,5  °/0 . 24S 

La  solution  de  chlorhydrate  de  pseudococaiue  droite  h  1  °/°  equivatfi 
done  sensiblement  a  une  solution  de  chlorhydrate  de  cocaine  hOgr.  86  °l„, 
Sa  force  relative  est  done  0,86. 


Chlorhydrate  de  cocaine  at  •/, . 481 

Formiate  de  pseudococaine  droite  a  1  •/, . 406 

Chlorhydrate  de  cocaine  a  0,5  °/° . 195 

La  solution  de  formiate  de  pseudococaine  droite  i  1  0,/0equivaut  done 


sensiblement  &  une  solution  de  chlorhydrate  de  cocaine  h  0,87  °/0.  Sa 
force  relative  est  done  0,87. 

On  voit  done  que  ces  nouveaux  essais,  effectues  par  d’autres  que 
nous,  confirment  nos  propres  experiences  d’avril  et  juin  1927.  II  nous 
parait  certain  que  les  deux  sels  de  pseudococaine  sont  moins  actifs, 
mais  lhgerement  moins,  que  le  chlorhydrate  de  cocaine,  sur  la  cornee 
du  lapin.  En  tenant  coinpte  des  experiences  de  1927  et  de  1928,  on  peut 
dire  que  les  deux  sels  ont  sensiblement  la  m6me  valeur,  avec  predomi¬ 
nance  tres  legere,  cependant,  pour  le  formiate. 

Le  resultat  different  (0,25  au  lieu  de  0,86),  trouve  par  Luigi  Salazar, 
peut  s’expliquer  parfaitement  par  le  fait  qu’h  poids  6gal  de  sel  la 
quantite  de  base  dans  la  psicaine  est  plus  petite  que  dans  les  sels  que 
nous  avons  etudies  et  surtout,  comme  nous  I'avons  vu  plus  haut,  par  la 
difference  du  pll  des  solutions  etudiees.  Alors  que  les  solutions  de 
psicaine  ont  une  reaction  acide  (pH  3,4,  d’apres  Merck),  les  solutions 
que  nous  avons  6ludiees  ont  une  reaction  nettement  plus  voisine  de  la 
neutralite.  Les  solutions  etant  faites  dans  une  eau  tridistillee  de  pH  6,9, 
le  chlorhydrate  de  pseudocaine  droite,  en  solution  a  1  */0,  a  comme 
pH  5,2,  et  le  formiate,  dans  les  memes conditions,  a  comme  pH  5,6. 

1.  L.  Salazar.  Sull'anestesia  corneale  da  psicalna  determinata  col  procedimeifif 
di  J.  Reginier.  Arch.  iut.  de  Pharm.  et  Tiicr.,  1928,  34,  p,  188. 
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b)  Etude  des  actions  produites  par  le  chlorhydrate  et  le  formiate  dc 
pseudococaine  droite  sue  les  fibres  motrices  du  sciatiqne  de  la  gre- 
nouille  (  R.  esculents).. 

Nous  avons  utilises,  pour  ces  essais,  la  methode  publiee  par  l’un  de 
nous,  avec  H.  Cardot,  en  1926  (*). 

Les  phenomenes  constates  sont  identiques  a  ceux  qui  se  produisent, 
sous  l’influence  du  chlorhydrate  de  cocaine.  La  baisse  maximum  de 
chronaxie,  aux  concentrations  6tudiees,  est  reguliere,  mais  assez  lente, 
elle  se  produit  au  bout  de  trente  a  quarante  minutes;  la  hausse  de  la 
rheobase,  assez  faible  (100  a  200  °/0)  est  generalement  termin6e  h  ce 
moment. 

I.  —  Action  du  chlorhydrate  de  pseudococaine  droite. 


1°  Solution  a  0,20  */0 . Iuexcitabilitd  en  15  minutes. 


4®  -  a  0,03  «/„ .  -  en  30  — 

5°  —  a  0,01  °/„ . Baisse  de  chronaxie  °,  0  :  70. 


Premiere  experience . Baisse  de  chronaxie  %  :  45 

DeuxiOme  experience .  —  de  —  0  0  :  40 

Baisse  inoyenne  de  chronaxie  °/» . 42,5 

Cette  baisse  de  chronaxie,  en  considerant  la  courbe  donn6e  pour  le 
chlorhydrate  de  cocaine,  correspond  i  une  solution  de  chlorhydrate  de 
cocaine  h  0  gr.  10  °/„.  Le  chlorhydrate  de  pseudococaine  droite  est  done 
sensiblement  20  fois  plus  fort  que  le  chlorhydrate  de  cocaine. 


II.  —  Action  du  formiate  de  pseudococaine  droite. 

Solution  a  0  gr.  005  «/„. 

Premiere  experience  .... 

Deuxifeme  experience  .... 

Troisieme  experience  .... 

Baisse  moyenne  de  chronaxie 

ce  qui,  par  la  courbe  envisagee  plus  haul,  correspond  a  une  solution  de 
chlorhydrate  de  cocaine  h  0,13  °/„.  Le  formiate  de  pseudococaine  est 
done  sensiblement  26  fois  plus  fort  que  le  chlorhydrate  de  cocaine. 

c)  Etude  des  anesthesies  produites  par  le  chlorhydrate  et  le  for¬ 
miate  de  pseudococaine  droite  sur  les  fibres  sensitives  du  sciatique  do 
la  grenouille  (R.  esculenta). 

1.  H.  Cardot  et  J.  Keosier.  Bull.  Sc.  Pharm..  1926,  33,  p.  10.  La  courbe  publiee  a 
ce  moment,  pour  la  baisse  de  la  chronaxie,  a  £te  modifiee  dans  un  article  ult6rieur  : 
J.  Regnier.  Bull.  Sc.  Pharm.,  1929,  36,  p.  401. 
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Nous  avons  utilise,  pour  ces  essais,  la  m^thode  publiee  par  l’un  de 
nous  en  1927  (*). 

Les  remarques  faites  au  sujet  de  Taction  sur  les  fibres  motrices 
s’appliquent  encore  ici. 

I.  —  Action  du  chlorhydrate  de  pseudococaine  droite. 

Solution  h  0  gr.  005  ♦/». 

Premiere  experience . Baisse  de  chronaxie  %  44 

Deuxihuie  experience .  —  de  —  »/„  55 

Troisieme  experience .  —  de  —  %  63 

Baisse  moyenne  ”/0 . 54 

Cette  baisse  de  chronaxie,  par  la  courbe  donnee  pour  le  chlorhydrate 
de  cocaine,  correspond  &  une  solution  de  chlorhydrate  de  cocaine  a 
0  gr.  0  13  °/„.  Le  chlorhydrate  de  pseudococai'ne  est  done  2,6  fois  plus 
fort  que  le  chlorhydrate  de  cocaine  sur  le  nerf  sensilif. 

II.  —  Action  du  formiate  do  pseudococaine  droite. 

Solution  a  0  gr.  005  °/„. 

Premiere  experience . Baisse  de  chronaxie  %  56 

Deuxifeme  experience .  —  de  —  °/„  52 

Troisieme  experience .  —  de  —  °  0  42 

Baisse  moyenne  °/0 .  . 50 

Ce  qui,  par  la  courbe  donnee,  correspond  &  une  solution  de  chlor¬ 
hydrate  de  cocaine  a  0  gr.  Oil  °/0.  Le  formiate  de  pseudococaine  droite 
est  done  de  2,2  fois  plus  fort  que  le  chlorhydrate  de  cocaine  sur  le  nerf 
sensitif. 

d)  Etude  des  anesthesies  produites  par  le  chlorhydrate  de  pseudo¬ 
cocaine  droite  sur  les  fibres  sensitives  du  lingual  du  chien. 

Nous  avons  utilise  pour  ces  essais  la  methode  publiee  par  1’un  de 
nous,  avec  G.  V alette  0,  en  1929. 

L’action  sur  le  nerf  lingual  se  produit  r^gulierement,  la  baisse 
maximum  apparait  au  bout  de  quinze  &  vingl  minutes,  la  hausse  de  la 
rh^obase  est  arretee,  a  ce  moment,  a  une  valeur  assezelevee  :  150  a2oO<>/0. 

Solution  a  0  gr.  02. 

Premiere  experience . 

Deuxieme  experience  .... 

Troisieme  experience  .... 

Baisse  moyenne  de  chronaxie 

Cette  baisse  de  chronaxie,  par  la  courbe  donnee  pour  le  chlorhydrate 

1.  J.  Regxier.  Bull.  Sc.  Pharm.,  1927,  34,  p.  641,  692. 

2.  J.  Regnier  et  G.  Valette.  Bull.  Sc.  Pharm.,  1929,  36,  p.  284. 


Baisse  de  chronaxie  0  0  28 

—  de  —  o/„  56 

—  de  —  °/o  59 
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de  cocaine,  correspond  &  une  solution  de  chlorhydrate  de  cocaine  S 
0  gr.  06  %.  Le  chlorhydrate  de  pseudococaine  droite  est  done  3  fois  plus 
fort  qne  le  chlorhydrate  de  cocaihe  sur  les  fibres  sensitives  du  nerf 
lingual  du  chien. 

Nous  presentons,  dans  le  tableau  suivant,  les  valeurs  relatives  anes- 
thesique%  moyennes,  du  chlorhydrate  et  du  formiate  de  pseudococaine 
droite  (Roques)  sur  les  differents  appareils  nerveux  consid6r6s.  Le  pou- 
voir  anesthesique  du  chlorhydrate  de  cocaine  est  pris  comme  unite. 


■ 

I 

Ijggs 

On  voit  done  que  le  chlorhydrate  et  le  formiate  de  pseudococaine 
droite  pr6sentent  a  peu  pres  les  memes  propri^tes  :  presque  aussi 
actifs  que  la  cocaine  sur  la  cornee,  ils  sont  extremement  actifs  (20  ou 
26  fois  plus  que  la  cocaine)  sur  le  nerf  moteur,  et  ils  sont  nettement 
plus  actifs  que  la  cocaine  (2,2  &  3  fois  plus)  surle  nerf  sensitif. 

De  ces  resultats  nous  pouvons  tirer  plusieurs  conclusions  : 

1°  Les  resultats  obtenus  par  Gottlieb  (')  sur  la  cornee  et  sur  le  nerf 
sensilit,  avec  le  chlorhydrate  de  pseudococaine  droite,  sont  parfaitement 
confirmes. 

2°  Les  resultats  obtenus  sur  le  nerf  moteur  par  Bjorkmann,  Wiberg 
et  Santesson  ("),  avec  la  psiealne  neutralist,  avec  la  psicaine  N  de 
Merck  et  avec  le  chlorhydrate  de  cocaine  neutralise,  sont  parfaitement 
confirmes.  En  effet,  si  ces  auteurs  trouvent  pour  la  psicaine  acide  (ordi¬ 
naire)  une  activite  tres  faible,  ce  qui  ne  saurait  nous  6tonner,  ils 
signalent,  par  contre,  apres  neutralisation,  une  action  tres  forte  pour  la 
psicaine,  action  nettement  suptieure  ii  Faction  produite  par  la 
cocaine. 

Leurs  resultats  sont  done  parfaitement  comparables  aux  nbtres, 
puisque,  rappelons-le,  nous  avons  effectue  tous  nos  essais  sur  les  nerfs 
avec  des  solutions  anesthesiques,  en  liquide  de  Rixger,  amenees  exac- 
tement  ii  pH  7. 

Au  contraire,  les  resultats  que  nous  avons  trouves  sur  le  nerf  moteur 
sont  tres  differents  des  resultats  signales  par  Boehninghaus,  Kocumann 

1.  Gottlieb.M  cell.  (.  rxp.  Path.  u.  Pbaim.,  1923,  97,  p.  113. 

Ii2,  Bjorkmaxn,  XVniFhG  et  Saxtessok.  Sl  ndiv.  Arch.  f.  PhptoL,  1926,  47,  p.  145. 
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et  Lyding  (*).  Ces  auteurs,  operant  sur  des  solutions  anesthesiques  faites 
aussi  bien  dans  du  liquide  de  Ringer  sans  bicarbonate  que  dans  du 
liquide  de  Ringer  tamponn6  &  pH  7  (mono  et  diphosphate  de  soude), 
trouvent  pour  la  psicai'ne,  sur  le  nerf  moteur,  une  valeur  5  fois  plus 
faible  que  pour  la  cocaine.  Sans  nous  attacher  aux  differences  de  sels 
etudi6s  (tartrate  pour  les  auteurs  allemands,  chlorhydrate  et  formiate 
ppur  nous,  ce  qui,  &  poids  egal  de  sel,  conditionne,  repetons-le,  des 
quantities  de  bases  in^gales),  sans  insister  sur  la  difference  de  races  des 
animaux  d’essais  ( Rana  temporaria  pour  eux  et  Rana  esculenta  pour 
nous),  nous  pensons  qu’il  faut  chercher  l'explication  des  divergences 
constatees  dans  le  choix  fait,  par  les  autenrs  allemands,  de  temps 
d’essais  tres  longs  :  douze  &  vingt-quatre  heures.  II  est,  en  effet,  a  notre 
avis,  difficile  d’assurer,  pendant  une  aussi  longue  periode,  une  conser¬ 
vation  parfaite  des  nerfs  moteurs  (et  A  plus  forte  raison  des  nerfs  sen- 
sitifs)  isol^s.  D’autre  part,  nous  pensons  que  des  anesthesies  effectuees 
avec  les  doses  employees  ne  se  continuent  pas  sans  modification  pen¬ 
dant  des  temps  aussi  longs.  Des  actions  secondaires  physiologiques 
(fatigue,  action  plus  specialement  toxique...)  ou  physico-chimiques 
(modifications  soit  du  nerf,  soit  de  la  substance  anesth6sique)  peuvent 
venir  modifier,  transformer  ou  supprimer  le  phenomene  qui  nous 
interesse.  La  hausse-secondaire  de  la  chronaxie,  ainsi  que  la  stabilisa¬ 
tion  et  la  baisse  secondaire  dela  rh6obase,  toujours  constates  par  nous 
apres  action  prolong^  de  solutions  anesthesiques  trop  faibles  pour 
bloquer,  des  les  premieres  minutes,  la  conduction  nerveuse,  nous 
semblent  etre  dues  h  ces  phenomenes  secondaires  qui  compliquent  ou 
remplacenl  le  phenomene  anesth6sique  pur.  Du  reste,  il  est  peu  logique 
de  choisir  comme  temps  d’action  des  temps  aussi  longs  que  douze  et 
vingt-quatre  heures,  puisque,  dans  la  pratique  clinique,  l’anesth6sie 
doit  etre  produite  en  quelques  minutes.  II  nous  semble  done  assez 
regrettable  que  les  auteurs  allemands  n’aient  pas  cru  devoir  prufiter  de 
la  bonne  mise  au  point  de  leur  technique  (’)  pour  suivre,  &  des  inter- 
valles  plus  rapproches  et  particulierement  dans  la  premiere  heure, 
1’evolution  du  phenomene  anesthesique. 

3"  II  est  enfin  remarquable  que  les  deux  sels  de  pseudococaine  droite 
essay^e  :  chlorhydrate  et  formiate  aient  sensibl^ment  les  m^mes  acti- 
vit6s  anesthesiques.  Sur  la  cornee  fet  sur  le  nerf  moteur,  il  semble  que 
ce  soit  le  formiate  qui  l’emporte;  sur  le  nerf  sensitif,  il  semble  que  ce 
soit  le  chlorhydrate.  A  vrai  dire,  les  differences  trouvees  ne  d6passent 
pas  les  erreurs  possibles.  Nous  considererons  done  ces  deux  corps 
comme  tres  voisins. 


1.  Bouhminghabs  et  Kochmann.  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharw.,  1929,  141,  p.  237. 
—  Kochmann  et  Lydinq.  Arch.  I.  exp.  Path.  u.  Ph/trm.,  1929,  141,  p.  246. 

2.  Kochmann  et  Boeb.minghaus.  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharm.,  1929,  133,  p.  121. 


230 


JEAN  HliGXIER  et  FERNAND  HE  It  (I  HI 


e)  Essais  compares  d'anesthesie  sur  les  epinoches. 

Depuis  les  experiences  de  Regnard  (')  sur  Faction  anesthesique  de  la 
cocaine  sur  les  cyprins,  de  nornbreux  auteurs  ont  utilise  les  poissons 
comme  animaux  d’experience  pour  determiner  l’activite  des  anesthe- 
siques  locaux  et  recemment  des  auteurs  americains  (1 2)  ont  montr6 
Futility  que  presentent  ces  essais  lorsque  les  anesthesiques  locaux  sont 
peu  solubles  dans  l’eau.  L’unde  nous,en  collaboration  avecti.  Valette(3), 
a  utilise  une  technique  semblable  4  celle  des  auteurs  americains  pour 
determiner  le  pouvoir  anesthesique  de  la  pseudococaine  droite  et  celui  de 
la  cocaine  gauche  sur  les  epinoches  [Gasterosteus  aculeatus),  eo  tenant 
compte  du  temps  necessaire  pour  produire  l’anesthesie  totale,  suivant 
la  concentration  des  solutions  anesthesiques  experimentees. 

Les  resultats  obtenus  peuvent  eitre  resumes  dans  le  tableau  suivant : 


10-8X14.6 .  4S  120 

•10 -«X  23,5  . 33  60 

10  —  6  X  29  28  55 

10  — 5  X  59  12  35 

10  -  ^  X  13  »  30 

L’examen  de  ce  tableau  montre  que  pour  des  solutions  de  meme 
concentration  le  temps  n6cessaire  pour  obtenir  l’anesthesie  totale  est 
plus  court  pour  la  pseudococaine  droite  que  pour  la  cocaine  gauche. 

C’est  ainsi  que  pour  des  solutions  h  I  p.  20.000  (concentration  mole- 
culaire  :  10-6  X  29),  Fanesthesie  est  totale  en  vingt-neuf  minutes  dans 
le  cas  de  la  pseudococaine  droite  et  en  cinquante-cinq  minutes  avec  la 
cocaine  gauche  (rapport=  2) ;  pour  des  solutions  alp.  40.000  (concen¬ 
tration  moleculaire  :  10-6  X  14,6),  il  faut  pour  produire  cette  anesthesia 
totale  :  quarante-cinq  minutes  avec  la  pseudococaine  droite  et  cent 
vingt  minutes  avec  la  cocaine  gauche  (rapport  :  2,5).  Sur  les  Epinoches 
le  pouvoir  anesthesique  du  chlorhydrate  de  pseudococaine  droite  est 
done  en  moyenne  2,5  fois  plus  grand  que  ctlui  du  chlorhydrate  de 
cocaine  officinal. 

Si  l’on  admet  comme  Regnard  que  les  phenomenes  d’anesthesie 
g6neralisee  produits  sur  les  poissons  par  les  anesthesiques  locaux  sont 

1.  P.  Regnard.  C.  /?.  Soc.  biol.,  1885,  37,  p.  53. 

2.  R.  Adams,  E.  K.  R.  Rideal,  W.  B.  Burnett,  R.  L.  Jeniuns,  E.  E.  Dkeggbr.  Journ, 
Amec.  Chum.  Soc.,  1926,  48,  p.  1758. 

3.  F.  Mercier  et  G.  Valette.  C.  R.  Soc.  Biol.,  1929,  102,  p,  1016, 
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dus  4  l’action  anesthesique  locale  de  ces  corps  sur  les  nerfsbranchiaux, 
ces  essais  d’anesthesie  sur  les  poissons  et  les  essais  d’anesthesie  sur  les 
nerfs  isoles  (sciatique  de  la  grenouille,  lingual  du  chien),  doivent 
donner  des  resultats  concordants,  ce  que  conlirment  nos  experiences, 
puisque,  par  ces  deux  methodes  expArimentales  tres  differentes,  nous 
avons  trouve  dans  les  deux  cas  que  le  pouvoir  anestlidsique  de  la 
pseudococai'ne  droite  est  en  moyenne  2,5  fois  plus  grand  que  le  pou¬ 
voir  anesthesique  de  la  cocaine  ordinaire. 

{A  suivre .) 

Jean  Regnier,  Fernand  Mercier, 

Pharmacien  des  HOpitaux,  Professenr  agrtigd  de  Pharmacologie 

Assistant  a  la  Faculte  de  Pharmacie  a  la  Faculty  de  Medecine 

de  Paris.  de  Paris. 

(. Lahoraloive  de  Pharmacologic  et  Matiere  medicale 
de  la  Faculte  de  Medecine  de  Paris.) 


L'huile  de  tournesol. 

Ses  caracteres  analytiques. 

L'huile  extraite  des  graines  du  tournesol  ( Helianthus  annuus  L.), 
inconnue  autrefois  en  Syrie,  s’y  fabrique  maintenant  en  grand  dans  la 
region  palestinienne  occupee  par  Timniigration  sionniste.  Cette  huile, 
bienpreparAe,  presque  neutre,  vient  faire  une  concurrence  serieuse  aux 
huiles  d’olive  du  Liban,  g6neralement  mal  pr^parees  et  tr6s  acides  (*). 
Elle  a,  en  outre,  pour  elle  d’entrer  en  franchise  en  Syrie,  alors  que  Thuile 
de  coton,  venue  d’Egypte,  doit  payer  des  droits  de  douane  assez 
forts. 

La  couleur  de  Thuile  de  tournesol  se  rapproche  beaucoup  de  celle  de 
Thuile  d’olive;  elle  n’a  pas  de  saveur.  Sa  neutralite  corrige  I’exces 
d’acidite  de  Thuile  d’olive  libanaise,  et  tout  cela  concorde  pour  donner 
au  melange  une  allure  tout  A  fait  normale.  On  peut  meme,  gr&ce  a  cette 
addition,  ameliorer  des  huiles  trop  acides  pour  etre  consomm^es  et  les 
faire  passer  comme  huiles  de  tablp.  Cette  addition  n’en  constitue  pas 
moins  une  fraude.  J’ai  done  eu  A  m’occuper  de  la  recherche  de  cette 
huile  dans  les  huiles  commerciales. 

Je  donne  ci-apres  Tanalyse  comparative  d’une  huile  d’olive  pure 
(melange  de  8  Achantillons)  et  d’une  huile  de  tournesol  de  Palestine 
d’origine  authentique. 

1.  Les  huiles  de  la  rdcolte  actuelle  titrent  couramment  7  et  8  °/o  d’acidite, 
expriuaee  en  acide  oleique. 
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Densite  a.  +  15° . 

NJa  +  22° . 

Nd  a  +  23“ . 

Oleorefractometre  Am  a  gat  a 

+  . 

Butyrordfract.  Zeiss  a.  +  25°  .  . 
Acidity  en  acide  oldique  .... 
Point  de  congelation  de  l’huile. 

Dilo  des  acides  gras . 

Point  de  fusion  totale  (ac.  gras  . 
Deviation  polar.,  tube  de  20  ctm. 
Indice  de  Kuttstorfer . 

—  d'iode  (Hubl) . 

—  thermosulfurique  Tor- 


—  de  Grismer  (alcool  99°7). 
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0,916  0,923 

1,4678  i, 473ft 

1,4667  t ,4723 

—  0,3  4  ;|4 

61,2  70,3 

3,26  0,80 

»»  —  13°5 

»  +  18025 

»  <><•4  saccfa 

192,12  190,20 

80,41  128,19 

72,92  68 , 6 


Ce  tableau  montre  quelesseuls  caracteres  analytiques  qui  permettent 
afe  reconnaitre  1’addition  d’huile  de  tournesol  sont  : 


Indice  refractomdtrique, 

—  thermosulfurique. 

C’est  k  l’indice  refractometrique  que  je  m’adresse  d'abord  pour  le 
triage  des  huiles  et,  &  cause  de  la  commodite  de  son  emploi,  je  me  sers 
du  butyrorefractometre  de  Zeiss  en  operant  a  4  -5". 

Pour  me  rendre  compte  experimentalement  des  variations  que  le 
tournesol  amene  dans  l’indice,  j'ai  prepare  des  melanges  d’huile  d’olive 
avec  des  proportions  d’huile  de  tournesol  allant  de  5  a  50°/„.  Les  huiles 
employees  pour  ce  melange  avaient  comme  indice  butyrorefractom6- 
trique  a  +25°  et  comme  acidite  : 

Huile  d’olive .  61*3  3,60  % 

—  de  tournesol .  70‘ 3  1  °/„ 

L’observation  directe  m’a  donn6  les  resullats  suivants  que  je  mets  en 
regard  des  nombres  th6oriques  pour  montrer  l’approximation  que 
permet  l’appareil. 

OBSERVE  THEORIQUE 


10  •/„ .  62,5  62,4 

15  »/o .  63  62,85 

20  »/0  .  63,5  63,3 

30  °/o .  64,2  64,2 

35  «/„ .  64.8  64,65 

40  °/o .  65.3  65,1- 

45  •/„ .  65.8  65,6 

50  o/o .  66.1  66 
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Ges  nombres  moatrent  qu’A  partir  de  10  °/0 1’attention  est  d6j&  attiree 
sur  une  fraude  possible.  Les  huiles  d’olive  du  Liban  m’ont  toujours 
donn6  un  indice  inferieur  4  62.  J’6tudie  d’ailleurs  en  ce  moment  un 
procede  permettant  d’eviter  les  causes  d’erreur  et  d’avoir  un  dosage 
pratiquement  exact  de  la  fraude. 

La  determination  de  1’indice  refractometrique  ne  permet  pas,  &  lui 
seul,  de  reconnaitre  l’huile  de  toumesol  puisque  les  huiles  de  coton  et 
de  sesame  agissent  dans  le  meme  sens  quoique  moins  fortement.  II 
faut  done  en  arriver  aux  reactions  specifiques,  c’est-ii-dire  aux  reactions 
color^es. 

Les  reactions  de  l’huile  de  tournesol  sont  peu  connues.  Une  seule  a 
ete  donnee.  J’ai  done  cherch6  si,  parmi  les  reactions  donn^es  pour  les 
autres  huiles,  il  ne  s’en  trouverait  pas  permettant  de  caracteriser  le 
tournesol. 

Acide  nitrique  a  1,39  incolore.  —  On  met  dans  un  tube  A  essais 
volumes  egaux  d  huile  et  d’acide  et  apres  vingt  secondes  d’agilation  on 
abandonne  au  repos. 

Olive.  —  L’huile  devient  verd&tre;  au  bout  de  dix  minutes  elle  est 
vert  jaunatre  et  &  la  longue  devient  jaune,  landis  que  l’acide  se  separe 
incolore. 

Tournesol.  — L’huile  devient  jaune  brunatre,  passant  au  jaune  d’or 
en  dix  minutes,  couleur  qui  se  maintient  des  heures,  tandis  que  l’acide 
qui  se  separe,  jaune  des  le  debut,  passe  au  jaune  orange. 

Colon.  —  L’huile  se  colore  en  vert  et  1’acide  qui  se  separe  e«t  inco¬ 
lore. 

Sesame.  —  L’huile  se  colore  en  rouge  orang6  vif  et  l’acide  en  jaune, 
colorations  qui  persistent. 

Reactie  de  Bellier  pour  le  sesame.  —  La  reaction  se  faiten  mettant 
dans  un  tube  A  essais  volumes  egaux  (2  cm’)  d’huile,  de  solution  saturee 
de  resorcine  dans  la  benzine  et  d’acide  nitrique  A  1,38  incolore,  et 
agitant  vingt  secondes. 

Olive.  —  Melange  vert  tres  p&le.  Au  bout  de  une  minute  i’huile  se 
separe  incolore  de  l’acide  colore  en  chamois  cLair,  puis,  peu  A  peu  l’huile 
passe  au  brun  fauve  et  l’acide  au  brun  rouge. 

Tournesol.  —  Le  melange  est  jaune.  L’acide  se  s6pare  lentement  et  est 
colore  en  chamois  clair  se  foncant  legerement;  l’huile  passe  au  brun 
sale. 

Coton.  —  Le  melange  est  I6g6rement  violace ;  l’acide,  colore  en  violet, 
se  separe  de  l’huile  color6e  en  chamois  tres  clair.  Apr6s  quelques 
minutes,  l’huile  est  violet  p&leet  l  acide  rouge. 

Sesame.  —  L’huile  de  s6same,  pr6paree  par  moi  ou  achetee  chez  le 
fabricant,  ne  donne  pas  la  coloration  verte  connue  :  le  melange  est  d’un 
bleu  violace  intense ;  L’huile  se  separe  coloree  en  rouge  passant  au  jaune 
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brundtre  apres  une  heure,  tandis  que  l’acide  reste  colore  en  rouge 
pendant  des  lieures  (*). 

Reactif  de  Yillavecqia  et  Fabris.  —  Ge  reactif,  4  base  de  furfurol 
et  d’acide  chlorhydrique,  s’emploie  de  la  fagon  suivante  :  dans  un  tube 
a  essais  on  met  1/10  de  cm1 2 3  de  solution  de  furfurol  &  2  °/0  dans  l’alcool 
&  9oc,  10  cm"  d’acide  chlorhydrique  h  22°  B  et  10  cm3  d’huile  et  on  agite 
pendant  une  minute. 

Olive.  —  Huile  legerement  verdatre,  acide  incolore,  puis  chamois  clair. 

Tournesol.  —  Huile  jaune,  acide  jaune  tirant  vers  l’orange  apres 
quelque  temps. 

Coton.  —  Huile  et  acide  incolores. 

Sesame.  —  Melange  rouge.  L’huile  reste  coloree  en  rouge  par  suite 
de  la  presence  d’acide  rouge,  mais  au  bout  d’un  temps  suffisant  huile 
decoloree.  L’acide  colore  en  rouge  des  le  debut  reste  rouge. 

Reaction  de  Hai.puen.  —  Huile  2  cm3,  melange  k  parties  egales 
d’alcool  amylique  et  de  sulfure  de  carbone  contenant  1  °/0  de  soufre 
dissous,  A  cm3  :  chauffer  au  bain  d’eau  salee.  Seule  l'huile  de  coton  se 
colore  en  rouge. 

Acide  sulfurique  concentre.  —  Cette  reaction  a  et6  donnee  par 
F.  Jean  et  se  pratique  comme  iljsuit  (!)  : 

«  Si  on  laisse  tomber  sur  cette  huile,  plac^e  dans  le  fond  d’une  sou- 
coupe,  I  goutte  d’acide  sulfurique,  il  /se  forme  une  tache  jaune  d’or 
persistante,  entouree  d’une  zone  d’un  gris  bleute  bordee  de  points 
violaces  brun  clair.  Cette  reaction  est  caracteristique.  »  A.  C.  A. -6-166- 
F.  Jean. 

Apres  quelques  essais  j’ai  donne  la  preference  h  la  technique  suivante  : 
a  5  cm3  d’huile  places  dans  un  tube  h  essai  j’ajoute  I  goutte  d’acide 
sulfurique  concentre  et  j’agite  pendant  vingt  secondes. 

Olive.  —  Se  colore  en  vert,  passant,  apres  quinze  minutes,  au  brun 
clair  faible. 

Tournesol.  —  Se  colore  en  jaune  passant,  apres  quinze  minutes,  au 
jaune  legerement  orange.  Cette  coloration  persiste  des  heures. 

Coton.  —  Incolore  m6me  apres  trente  minutes. 

Sesame.  —  Coloration  tres  legerement  verdhtre  passant  apres 
quinze  minutes  au  vert  sale. 

On  voit  que,  parmi  toutes  ces  reactions,  il  n’y  a  que  les  suivantes  qui 
permettent  de  determiner  avee  certitude  l’huile  de  tournesol. 

Acide  nitrique.  —  Coloration  jaune  commune  au  tournesol  et  au 
sesame. 

1.  Je  donnerai  sous  peu  le  rdsultat  des  recherches  que  cet  essai  m'a  amene  a  faire. 

2.  Villiers,  Collin  et  Fayolle.  Traite  des  falsifications  des  substances  alimcn- 

taires.  —  Aliments  lades  et  gras,  p.  333. 
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Reactif  cle  Villavechia  et  Fabris.  —  Coloration  jaune  pour  le 
tournesol  et  rouge  pour  le  sesame. 

Acide  sulfurique  concentre.  —  Coloration  jaune  pourle  tournesol  seul. 

En  vue  de  determiner  la  sensibilite  de  ces  reactions  differentielles,  j’ui 
op6rh  sur  des  melanges  contenant  des  proportions  croissantes  d’huile 
de  tournesol  dans  l’huile  d’olive.  J’ai  observe  la  technique  indiqu^e  pour 
chaque  reactif. 

Acide  nitriqne.  —  La  coloration  jaune  apparait  des  5  °/0  :  l’acide  est 
jaune  pale ,  l’huile  verte  tirant  sur  le  jaune.  Apr6s  une  heure  huile  et 
acide  sont  jaunes.  Pour  10  °/„  la  coloration  jaune  apparait  nettement 
apres  dix  minutes. 

Reactif  de  Villavechia  et  Fabris.  —  Pour  tous  les  melanges  l’huile 
se  colore  en  jaune  verdatre  et  l’acide  en  chamois  ties  clair.  Apres  dix 
minutes  les  acides  virent  vers  le  brun  rouge,  l’huile  restant  jaune 
verd&tre.  La  reaction  se  maintient  trente  minutes. 

Acide  sulfurique.  —  Reaction  tres  nelte.  Des  5  °/„  la  coloration  jaune 
de  l'huile  apparait  et  se  maintient. 

De  ce  qui  precede  il  resulte  que  la  recherche  de  l’huile  de  tournesol 
dans  l’huile  d’olive  est  facile.  Au  laboratoire  toutes  les  huiles  sont 
d’abord  examinees  au  butyrorefractometre  a  -)-  25°.  Toutes  les  huiles 
ayant  un  indice  de  62  et  au-dessus  sont  soumises  b  Taction  de  l’acide 
sulfurique.  On  recherche  ensuite  le  coton  par  la  reaction  de  Halphen  et 
le  sesame  par  celle  de  Villavecchia  et  Fabris.  Mais  les  deux  fraudes 
courantes  sont  par  le  colon  et  le  tournesol,  cette  derniere  huile  ayant 
remplace  presque  totalement  la  premiere  dans  les  melanges  fraudes. 

Je  ne  me  suis  pas  inquihtS  des  huiles  d’arachide  et  d’oeillette  qui  ne 
sont  pas  importees  en  Syrie. 

Professeur  P.  Guigues, 

Directeur  de  l’lnstitut  de  Chimie  du  Liban. 


Le  pyrethre  insecticide  (*). 

II.  —  Culture.  Rendement.  Avenir  ficonomique. 

J’estime  qu’il  serait  actuellement  utile  de  preciser  un  certain  nombre 
de  points  d’une  r6cenle  communication  de  M  le  professeur  Em.  Perrot 
sur  «  la  situation  actuelle  pour  la  France  de  la  culture  du  chrysantheme 
insecticide  (pyrethre)  »  (*}. 

1.  Voir  Bull.  Sc.  Pham.,  mars  1930,  37,  p.  154. 

2.  Communicat.on  faite  a  1’Academie  d’Agriculture  de  France  dans  la  stance  du 
49  ffivrier  1930. 
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Dans  ces  dernieres  annees,  en  effet,  le  champ  des  applications  du 
pyrethre  s'est  developpe  considerablement  et  cette  drogue  est  actuelle- 
ment  un  des  articles  d'herboristerie  des  plus  importants,  dont  la  con- 
sommalion  s'accroit  d’annee  en  annee;  il  est  done  interessant  de  pou- 
voir  satisfaire  nos  besoins  industrials  par  notre  propre  production. 

La  plante  n’est  plus  uniquement  la  matiere  premiere  de  la  poudre  4 
punaise  depuis  que  de  recents  travaux  scientifiques  ont  elabli  la  consti¬ 
tution  et  les  proprietes  physico-chimiques  des  pyrethrines  et  que,  d’autre 
part,  le  mecanisme  de  leur  action  toxique,  considerable  pour  tous  les 
animaux  a  sang  froid,  et  leur  innocuite  totale  pour  l’homme  et  les  ani- 
roaux  4  sang  chaud  (4  moins  d’injection  intraveineuse)  ont  ete  mis  en 
evidence.  Ces  r6sultats  experiinentaux  ont  suscite  de  multiples  applica¬ 
tions  nouvelles  interessant  l’agriculture  et  lui  fournissent  actuellement 
un  agent  tres  efficacede luttecontre  les  parasites  animaux  desvegetaux, 
eeux  des  animaux  domestiques  et  les  insectes  aiies  des  ftables  et  habi¬ 
tations  rurales. 

La  France  doit  d’autant  plus  s’efforcer  de  developper  chez  elle  et  dans 
ses  colonies  la  culture  du  pyrethre  que  les  fleurs  qu’elle  produit  actuel¬ 
lement  possedent,  de  l’avis  unanime,  une  aclivite  aussi  considerable 
que  cedes  de  Dalmatie  ou  du  Japon  que  nous  sommes  obliges  d'importer 
en  grande  quantite. 

D'autre  part,  le  pyrethre  peut  pousser  dans  tous  les  terrains,  pauvres, 
calcaires,  caillouteux,  arides ;  il  ne  redoute  ni  la  chaleur  ni  les  grands 
froids  ;  il  ne  craint  que  I  humidite  persistante,  qui  fait  pourtir  ses 
racines  et  le  tue.  II  pousse*meme  dans  des  terrains  contenant  peu  de 
chaux,  m  us  dans  ce  cas  il  ne  prospere  pas  et  meurt  au  bout  de  quelques 
ann6es,  tandis  qu’en  terrain  propice  il  peut  durer  en  place  plus  de 
dix  ans. 

La  plante,  qui  peut  avantageusement  se  reproduire  par  eclats,  semul- 
tiplie  le  plus  souvent  par  semis,  sous  couverts-abris  executes  en  mai- 
juin  (pour  1  hectare,  il  faut  400  gr.  de  graines  et  60  m*  de  surface), 
soignes  et  eclaircis  pour  etre  plants  4  cinq  ou  six  feuilles  en  septembre 
ou  octubreau  plus  tard.  Dans  ces  conditions,  elle  fournil  dejh  une  r6colte 
en  mai  suivant.  Si  la  reprise  a  ete  bonne,  le  terrain  mo>enet  les  condi¬ 
tions  climatiques  satisfaisantes,  cheque  pied  produira  de  304  50  fleurs. 

Suivant  le  terrain,  sa  fertili te,  l’age  et  la  vitality  de  la  plantation,  la 
floraison  des  annees  ulterieures  variera  considerabiement.  Des  pieds  de 
troisan*  fournissent  normalement,  en  terrain  moyen  leger,  2t >0  a  500  capi- 
tules  ;  dans  les  terrains  tres  secs  et  caillouteux,  de  100  4  150  ;  dans  les 
terrains  fertiles,  de  500  4  1.000.  M.  Miege,  au  Maroc,  a  pu  constater  jus- 
qu’4  2.000  capitules  sur  un  meme  pied,  et  cela  non  exc^ptionnellement. 

On  concoit  qu’avec  ces  variations  les  auteurs  ne  soient  pas  d’accord 
sur  l’imporlance  des  r6coltes,  d’autant  que  les  quantites  calculees  par 
hectare  sont  egalement  fonction  du  nombre  de  plants.  En  France,  on 
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plante  d’ordinaire  k  la  densite  de  25.000  a  35.000  plants  &  l’heetare;  en 
Dalmatie  etau  Japon,  k  celle  de  100.000  a  110.000. 

Pour  fixer  les  idees  sur  la  production  en  tleurs  et  en  tiges-fleurs  d’une 
plantation,  on  peut  admettre  que,  normalement,  100  capitules  pesent  k 
l’etat  sec  environ  12  gr.  et  que  les  tiges-fleurs  commercialesrenferment 
de  25  &  35  °/o  de  fleurs. 

On  peut  done  tres  approximativement  indiquer  les  renseignements  en 
poids  suivanls.  dans  une  plantation  de  35.000  plants  a  l’hectare  : 


Ces  chiffres  ne  sont  pas  thdoriques  et  nous  pouvons  citer,  par 
exemple,  une  exploitation  prfes  de  Saint-Ilemy-de-Provence  qui,  sur 
3  hectares  d’un  seul  tenant,  plants  k  une  density  de  25.000  plants  a 
1’hectare,  a  donne  la  deuxieme  ann6e  une  rfecolte'' de  27.000  K°s  de 
tiges-fleurs, soit  9.000  K0"  iij’hectare  ;  les  frais  totaux  des-  deux  annees 
ont  6t6  de  17.444  francs;  le  prix  de  vente  fut  en  1927  de  2,75  le  kilo¬ 
gramme,  depart  sur  wagon,  soit  74.250  francs;  le  benefice  net  fut  done 
de  57.106  francs,  soit  19.035  francs  ft  l’hectare. 

Toutefois,  il  ne  faut  pas  en  conclure  que,  dans  la  majorit6  des  cas,  on 
obtiendra  un  tel  resultat;  en  general,  il  faut  diviser  les  plantations  en 
trois  categories  bien  distinctes  suivant  le  terrain  qu’elles  occupent. 

Tout  d’abord,  on  a  recommande  a  juste  titre  de  planter  le  pyrethre  dans 
des  terrains  incultes  et  de  peu  de  valeur  ou  on  ne  fait  actuellement  rien, 
dans  les  Alpilles.  lesgarrigues  du  Languedoc;  lesaspresdu  Roussillon, 
les  tranchees  parefeux  des  forets  de  Provence  ;  dans  tous  ces  terrains 
tres  secs,  les  plantes  donneront  de  100  a  150  fleurs,  et  il  ne  faudra  pas 
compter  sur  beaucoup  plus,  mais  en  revanche  les  frais  sont  minimes. 

D’autre  part,  comme  culture  intercalaire,  dans  les  plantations  d’oli- 
viers  et  d’amandiers  dans  tout  le  Midi  de  la  France,  le  pyrethre  donne 
de  tres  bons  resuPats.  On  obtient  facilement  des  plants  qui  fournissent 
plus  de  250  fleurs;  dans  ce  cas  la  densite  a  l’hectare  est  moindre,  car  le 
plus  souvent  on  plante  seulement  entre  les  arbres  deux  ou  trois  ran- 
gees  espacees  de  40  ctm.  qui  donnent  rapidement  une  banquette  serree 
que  l’on  travaille  a  l’exterieur  avec  une  bineuse  ft  cheval  :  un  sar- 
clage  entre  les  rangs  n'etanl  necessaire  que  pendant  les  deux  pre¬ 
mieres  annees. 
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Enfin,  dans  les  anciennes  terres  4  vignes  et  dans  les  terrains  legers 
depeu  de  valeur,  bien  exposes,  et  convenablement  travailles  avec  l’apport 
de  quelques  engrais  de  temps  4  autre,  comme  l’a  indiqu6  le  profes- 
seur  Jumelle,  on  fera  avec  le  pyrethre  une  veritable  culture  industrielle, 
qui,  elle,  pourra  durer  de  longues  annees  et  sera  tres  remuneratrice. 

Le  bilan  d’une  culture  de  pyrethre  dans  ce.s  conditions  peut  s’4tablir 
comme  suit  : 

Plants.  —  30.000  Si  l’hectare  (se  payant  50  francs  le  mille)  peuvent 
etre  produits  dans  l’exploitation  St  30  francs;  les  remplacements,  s’il  y  a 
lieu,  se  feront  l’annee  suivante  par  6clats;  la  plantation  aura  une  duree 
d’au  moins  huit  ans  :  soit,  en  r6parlissant  la  depense,  200  francs  par  an 
pour  les  plants. 


Premiere 


annee.  —  Depenses. 


Lover,  impots,  divers .  400  francs. 

Plants .  200  — 

Labour  leger . 180  — 

Hersage .  43  — 

R  outage .  15  — 

Rayonnage .  20  — 

Plantation  (9  homines  a  24  francs) . 216  — 

—  (9  femmes  a  15  francs) . 135  — 

3  griffonnages  et  sarclages .  450  — 

Frais  de  petite  recolte .  250  — 


Au  total  environ  1.700  francs  de  frais  pour  600  a  700  Kos  de  tiges- 
fleurs  vendues  a  2  fr.  le  kilogramme,  soit  de  1.200  4  1.400  francs. 

DeuXIF.ME  ANNf.E. 


Loyer .  400  francs. 

Plants . 200  — 

Deux  griffonnages  et  sarclage .  300  — 

Recolte .  300  — 

Emballage .  500  — 


Au  total  1.700  francs  en  moyenne  pour  5.000  a  6.000  Kos  de  tiges- 
fleurs,  soit  10  a  12.000  francs.  D’oii,  pour  le  bloc  de  ces  deux  premieres 
annees,  un  rendement  de  plus  de  4.000  francs  a  l’hectare  dans  les  con¬ 
ditions  indiquees. 

Les  annees  suivantes  seront  identiques  ou  plus  fortes  et  le  profit 
encore  plus  eleve. 

J’ai  estime  le  prix  de  vente  des  tiges-fleurs  42  francs  le  kilogramme;  il 
n’apas  ete  pave  aussi  has  jusqu’ici,  mais  pour  l’avenir  c’est  sans  doute 
ce  prix  qu’il  faudra  envisager,  car  si  les  recoltes  frangaises  ont  ete 
vendues  en  tiges-fleurs  et  non  en  fleurs  pri  vees  de  ieurs  pedoncules,  c’est 
parce  que  nous  avons  traverse  une  periode  de  penurie  et  de  hauts  prix 
qui  ne  se  reverra  plus  d'ici  quelque  temps  et  que  tous  les  industriels 
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j oreferent  trailer  des  (leurs  plutot  que  des  tiges-fleurs  qui  sont  d’un 
transport  beaucoup  plus  on6reux,  d’un  travail  plus  difficile  et  qui 
provoquent  une  perte  de  solvant  plus  considerable. 

II  ne  faut  pas  oublier  qu’avant  guerre  (')  les  prix  des  fleurs  de 
pyrethre,  entrel906  et  1913,  ont  oscille  entre  1,17  et3,101e  kilogramme. 
Pendant  la  guerre  ils  furent  variables  et  monterent  jusqu’k  25  francs  le 
kilogramme,  puis  ils  redescendirent  progressivement  et,  en  1922,  on  a 
cot6  Particle  entre  5  et  6  francs.  A  la  fin  de  1922,  une  hausse  brusque 
se  produisit  et  les  prix  atteignirent  16  francs  et  meme  18  francs  le  kilo¬ 
gramme.  Depuis  cette  epoque  ils  tendent  &  d^croitre  regulierement  : 
12-15  francs  en  1928, 10-12  francs  en  1929;  en  1930,  on  offre  &  9  francs, 
et  les  Japonais,  pour  embarquement  avril,  cotent  des  prix  encore 
inferieurs. 

Je  crois  cependant  que  les  tiges-fleurs  doivent  se  stabiliser  ft  2  francs 
et  qu’a  ce  prix  la  culture  est  encore  tres  r^muneratrice  pour  le  produc- 
teur.  Ce  flechissement  des  prix  ne  peut,  du  reste,  qu’etre  profitable'pour 
Pagriculture  en  g6n6ral,  car  elle  permettra  plus  largement  la  diffusion 
et  l’emploi  des  produits  insecticides  a  base  de  pyrethre,  soit  qu’ils 
soient  employes  pour  detruire  les  parasites  animaux  des  vegetaux, 
permettant  la  conservation  des  legumes  et  des  fruits  trop  souvent  traites 
par  des  produits  toxiques,  soit  surtout  en  medecine  vettfrinaire  pour 
traiter  les  animaux  domestiques  envahis  par  des  parasites  cutan6s  ou 
par  des  affections  vermineuses  diverses  qui  causent  actuellement  de 
fortes  perles  aux  eleveurs.  Le  chien,  en  particular,  devrait  etre  traite 
systematiquement,  car  c’est  pour  l’homme  et  les  autres  animaux  un 
vecteur  et  un  propagateur  tres  actif  de  divers  helmintlies. 

D'  J.  Chevalier, 

Ancien  Chef  de  Travaux  pratiques 
de  Pharmacodynamie  et  Matiere  medicate, 
Faculty  de  Medecine  de  Paris. 


1.  Les  tiges  de  pyrethre  reuferment  1«8  fois  moins  de  pyretbrines  que  les  lleurs 
et  les  tiges-tleurs  en  general  4  fois  moins.  11  est  actuellement  reconnu  que  les  fleurs 
fermees,  a  poids  egal,  sont  moins  riches  que  les  fleurs  ouvertes  (non  passees),  les 
pyrethrines  6tant  specialement  localisees  dans  l’ovaire  et  les  fleurons. 
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REVUE  DE  CHIMI  OTHER  APIE 


Horaologues  et  isom^res  de  la  novocaine,  de  la  stovaine 
et  d6riv6s  anesthdsiques. 

Etudes  des  propridtds  physiques  et  physiologiques. 

( Suite  cl  fin  [’]) 


4.  —  Preparations  de  /a  qnatrieme  serie. 
Produit  n 0  529. 

io-aminobenzoyl-diethylamino-dimethylfithyl-carbinol). 
0  GIF  CMF 

NHa  —  CeU‘  —  C  —  0  —  C  —  CH*  —  N<  ,  IIC1 

'■chf 

a)  Preparation  de  1' amino-alcool : 


GIF 


on 


15  gr.  d’oxyde  d’elhylene  de  la  stovaine  (P.  M.  86)  et  14  gr.  de 
diethylamine  (P.  M.  73)  avec  I  goutte  d’eau,  sont  chauffes  dans  un  tube 
scell6  pendant  cinq  heures  &  125°.  On  distille  ensuite  dans  le  vide.  On 
obtient  19  gr.  d’amino-alcool  sous  forme  d’une  huile  limpide  £b.  =  77-79° 
sous  15  mm. 

b)  Condensation  du  diethylaniino-dimethylelhyl-carbinol ,  avec  le 
chlorure  d'ortlio-nilrobenzoyle.  —  La  condensation  de  cet  amino- 
alcool  avec  leschlorures  d’ortho,  m6ta-  et  para-nitro-benzoyle  s’eflectue 
sans  benzene.  On  ajoute  done  a  5  gr.  de  carbinol  (P.  M.  159)  5  gr.  8  de 
chlorure  de  benzovle  (P.  M.  181).  Le  melange  s’echauffe  un  peu.  On 
chaufTe  encore  une  heure  au  bain-marie.  Le  lendemain,  des  aiguilles  se 
separent  noyees  dans  une  huile  brune.  11  est  impossible  de  flltrer  ni  de 
peser.  Meme  recristallis6e  dans  l’alcool  (ce  qui  se  fait  tres  mal),  une 
partie  de  la  combinaison  reste  encore  huileuse.  Le  point  de  fusion  n’a 
pu  etre  determine. 

1.  Voir  flu!!.  Sc.  Phai-w.,  mars  1930,  37,  p.  181. 
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c)  Reduction. 


(  Derive  nitre .  10  gr.  8 

(  AIcool .  10  cm3 

(  SnCi* .  29  gr. 

(2)  )  IIC1 .  31  cm3 

(  Eau .  50  ciu3 


Verser  (2),  lorsqu’il  est  completement  dissous  dans  (1),  par  petites 
portions  et  en  agitant  bien.  La  reduction  ne  se  fait  que  tres  lentement, 
et  ilreste  loujours  un  leger  depot  insoluble.  Filtrer  et  neutraliser  par  la 
soude  (en  leger  exces)  en  presence  d’ether  et  tout  en  refroidissant  6ner- 
giquement.  Le  prtcipile  forme  se  redissout ;  extraire  deux  a  trois  fois  h 
l’ether.  De  la  solution  eth6r6e  et  sech6e,  chasser  l’ether  au  bain-marie. 
La  base  est  alors  reprise  par  deux  ou  trois  fois  son  volume  d’eau ;  la 
redissoudre  par  HC1  (en  restant  legerement  alcalin  au  tournesol),  puis 
concentrer  au  bain-marie  dans  le  vide  jusqu’a  consistance  sirupeuse. 
Le  chlorhydrate  de  l’amino-alcool  o  aminobenzoyle  est  extremement 
soluble  dans  l’alcool  et  Facetone,  et  n'a  pas  pu  etre  obtenu  a  l’etat  cris- 
tallin. 

Le  picrate  cristallise  en  aiguilles  jaunes  formant  des  gerbes.  II  com¬ 
mence  a  se  ramollir  vers  130°,  maisse  decompose  avant  de  fondre. 

Produit  n°  530. 

(//7-aminobenzoyl-di6thylamino-dim£lhylethyl-carbinol). 

O  CH3  C'H5 
II  \/  /C'tl5 

NH'J  — C6H*  —  C  —  O  —  C  —  CIP  —  n/ 

I  \c=„5 
/\ 

H  Cl 

a)  Condensation  de  F amino-alcool  avec  le  chlorure  de  metanitrtf- 
benzoyle.  —  Voir  le  derive  ortho.  Le  melange  s'echauffe  beaucoup.  Le 
chlorhydrate  cristallise  lentement  apres  trois  jours  (navettes  hygros- 
copiques);  il  recristallise  dans  l’alcool  en  aiguilles  trop  hygroscopiques 
pour  qu'il  soit  possible  de  prendre  un  point  de  fusion. 

b)  Reduction.  — Voir  le  derive  ortho.  Le  precipit6  forme  se  dissout 
tres  rapidement  et  completement.  Le  chlorhydrate  de  l'amino-alcool 
m-aminobenzoyle  est  tres  soluble  dans  l’alcoolel  reste  visqueux.  Repris 
par  1’acetone,  il  ne  cristallise  pas  tout  de  suite,  mais  se  prend  en  masse 
apres  quarante-huit  heures.  Malaxer  avec  1’acetone;  filtrer  et  recristal- 
liser  dans  1’acetone.  Plaquettes  legerement  hygroscopiques.  F.  =  128". 
Rendement  5  gr. 

Picrate.  —  Gros  cristaux  jaune  fonce.  F.  =  135°. 

Bull.  Sc.  Pharm.  Avrit  1930).  iti 
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Produit  u°  531. 

(p-aminobenzoyl-diethylamino-dim^thylelliyl-carbinol). 

0  GII»  CMP 

,'41  -  II  \/  /CMP 

w  NH2 — C6H*  —  C  — 0  —  C  —  CH*  —  ,  IIC1 

XCMP 

a)  Pour  la  preparation  du  derive  para  nitre  {*}.,,  voir  les  conditions  de 
preparation  du  derive  ortho.  Le  melange  de  l’amino-alcool  avec  le 
chlorure  de  p-nitrobenzoyle  s’6chauffe  violemment.  Des  le  premier  jour, 
la  combinaison  cristallise  en  aiguilles,  mais  elles  restent  collantes  et, 
meme  recristallis^es  dans  l’alcool,  elles  sont  trop  hygroscopiques  pour 
qu’il  soit  possible  d’en  prendre  le  point  de  fusion. 

b)  La  reduction  (voir  details  du  derive  ortho)  se  fait  assez  vite  et  la 
majeure  partie  se  dissout  apres  quelques  heures,  mais  il  reste  une  huile 
insoluble. 

Le  chlorhydrate  de  l’amino-alcool  p-aminobenzoyle  (')  estegalement 
soluble  dans  l’alcool,  l’acetone  et  Tether  acetique.  Dans  1’alcool  il  reste 
sirupeux;  dans  T  acetone  il  est  trop  soluble.  D’un  melange  d’acetone  et 
d’ether  acetique,  il  se  separe  sous  forme  d’huile  qui,  laissee  dans  le 
vide,  se  prend  en  masse,  mais  ne  cristallise  pas.  11  est  trop  hygros- 
copique  pour  qu’on  en  puisse  prendre  le  point  de  fusion. 

Les  cristaux  (jaune-citron)  du  picrate  ressemblent  h  ceux  du  quartz. 
F.  =92-94°  (decomposition). 

En  definitive,  tous  les  ddriv6s  de  la  diethylamine  sont  plus  difficiles  a 
obtenir  cristaliises  que  ceux  de  la  dimethylamine. 

3.  —  Preparations  de  la  cinquieme  serie. 

Produit  n°  332. 

4  (o-aminobenzoyl-dim^tliylamino-trimethyl-carbinol). 

0  CH3  CH3 

m  II  \/  /CH3 

'**  NH* —  CM1‘  —  C — 0  —  u —  CHS  —  by  ,  HC1 

XCH> 

a)  Preparation  de  ramino-alcool.  —  L’amino-alcool  est  obtenu  par 
condensation  de  l’oxyde  d’ethylene  du  trimethylcarbinol  (oxyde  de 
dimethyl-ethylene)  avec  la  dimethylamine.  Chauffer,  dans  un  tube 
scell6  pendant  quatre  heures  a  123°,  13  gr.  d’oxyde  de  dimethyl-ethy¬ 
lene  avec  43  cm*  d’une  solution  benzenique  de  dimethylamine  &  23  °/„ 
additionnee  d’une  trace  d’eau.  Apres  refroidissement  on  dissout  dans 
IIC1  (acidite  au  Congo)  et  on  lave  la  solution  aqueuse  chlorhydrique  a 

1.  D.  R.  P.,  172568,  179627,  180291,  180292,  189305. 
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T6ther.  Puis  on  neutralise  par  NaOH  en  presence  d’dlher;  on  sdche  la 
solution  dthdree  sur  du  sulfate  de  soude,  on  chasse  lather  au  bain- 
marie  et  on  distille  l’amino-alcool  :  il  passe  A  130°,  sous  pression 
ordinaire. 

b)  Preparation  du  derive  o-nitrobenzoyle.  —  La  condensation  du 
dimethylamino  trimethyl-carbinol  avec  le  chlorure  d’o-nitrobenzoyle  se 
fait  en  solution  benzdnique.  Dissoudre  o  gr.  de  carbinol  (P.  M.  117) 
dans  10  cm3  de  benzene  sec  et  y  verser  peu  a  peu  7  gr.  8  de  chlorure 
d’o-nitrobenzoyle  (P.  M.  181)  dissous  dans  10  cm3  de  benzfene.  La  reac¬ 
tion  est  vive.  Le  chlorhydrate  de  l’amino-alcool  o-nitrobenzoyle  pre- 
cipite  instantandment.  Rendement  12  gr.  Recristallisation  dans  l’alcool 


absolu  :  plaquettes  legerement  collantes.  F.  =  130°. 
c)  Reduction.  —  La  reduction  s’effectue  commesuit  : 

(  Derive  nilr£ .  10  gr.  (P.  M.  298) 

(1)  j  Eau . 100  cm* 

(  Aleool .  10  cm3 

(  SnCl* .  20  gr. 

(2)  }  HCt  cone .  32  cm3 

(Eau .  53  cm3 

Verser,  par  petites  portions  (2)  dans  (1)  [voir  methode  generate 


p.  186].  II  se  forme  une  emulsion.  Apres  quarante-huit  heures  tout  est 
dissous.  La  base  est  extraite  a  Tether  et  ce  dernier  est  chasse  au  bain 
marie,  la  base  cristallise.  Le  chlorhydrate  de  l’amino-alcool  amino- 
benzoyle  cristallise  admirablement  dans  Talcool  oil  il  est  peu  soluble. 
Gros  cubes  incolores.  F.  •=  189°. 

Picrate.  —  Prismes  plats  et  jaunes.  F.  =  142". 

Produit  n°  533. 

(meGi-aminobenzoyl-dimdthylanaino-trimgthyl-carbinol). 

O  CTI3  CH3 

,31  II  \/  /CH3 

NH* —  C*H‘  —  C — O  —  0 — CH*  —  ,  HC1 

XCII3 

a)  Preparation  du  derive  m-nitrobenzoyle.  —  Pour  la  condensation 
du  dimethylamino-trimethyl-carbinol  avec  le  chlorure  du  m-nitro- 
benzoyle,  voir  le  mode  operatoire  du  derive  ortho.  La  reaction  est  vive 
et  la  precipitation  est  instantanee.  llendements  11  gr.  5.  Le  dhlor- 
hydrate  de  l’amino-alcool  o-nitrobenzoyle  recristallisd  dans  Talcool 
forme  de  gros  cubes  fondant  A  189°. 

b)  Reduction  (Voir  le  derivd  ortho).  —  L’dmulsion  formde  ne  se  dis- 
sout  jamais  complbtement.  La  base  est  sirupeuse.  Le  chlorhydrate  de 
Tamino-alcool  m-aminobenzoyle  cristallise  Ires  facilement  dans  Talcool 
ou  il  est  peu  soluble  (magnifiques  houpettes  d’aiguilles).  F.  =»  189-190". 
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Le  picrate  est  obtenu  par  une  solution  aqueuse  de  picrate  de  soude 
satur6e  a,  froid  qu’on  ajoute  a  une  solution  aqueuse  du  chlorhydrate. 
Prismes  jaunes.  F.=158°. 


I ‘rod nit  n°  534. 

(p-aminobenzoyl-dimdihylamino-trimethvl-carbinol), 

0  CH3  CIP 

...  ||  \/  /CH3 

W  XHS  —  C6H‘  —  C  — 0  — C  —  CIP  — N/  ,  IIC1 

XCII3 

a)  Derive  p-nitrobenzoyle.  —  Voir  derive  ortho,  Reaction  tres  vive. 
Le  chlorhydrate  de  l’amino-alcool  p-nitrobenzoyle  precipite  instantane- 
ment.  Rendements  11  gr.  3.  Recristallise  dans  1'alcool,  il  fond  a  193° 
(grosses  aiguilles). 

b)  Pour  la  reduction ,  voir  le  deriv6  ortho.  L’dmulsion  formee  est 
tres  6paisse  et  tr6s  longue  a  dissoudre  (six  jours).  La  base  est  cristal- 
lisee.  Le  chlorhydrate  de  l’amino-alcool  p-amino-benzoyle  cristallise 
dansl’alcool  ou  il  est  plus  soluble  que  les  deux  autres  isomeres.  Plaques 
incolores  (F.  =  190°). 

Picrate.  —  Longues  aiguilles  jaune  citron.  F.  =  137°. 

fi.  -  Preparations  de  la  sixidme  serir. 

Pvodnil  n°  533. 

(Chlorhydrate  de  ro-aminobenzoyl-diStliylamino  trimdlhyl-cai  binol). 

O  CH3  CII3 

m  II  \/  /Cii3 

W  Ml2  — CMP  —  C-O-C  —  CH3  —  N<  .  MCI 

XCMI3 

a)  Condensation  de  l'oxyde  de  dimethyl-ethylene  aver  la  diethyl- 

amine.  —  22  gr.  de  dimethyl-ethylene  (P.  M.  =  72)  et  25  gr.  de  diethyl- 
amine  (P.  M.  25  gr.)  sont  chauffes  dans  un  lube  scelle  pendant  quatre 
heures  a  125°.  On  distille  d’abord  a  la  pression  ordinaire  pour  chasser 
l'excesde  diethylamine,  puis  dans  le  vide;  1’amino-alcool  passe  a  66° 
sous  20  mm.  Rendements  27  gr. 

b)  Condensation  du  diethylamino-trimelhylcarbinol  avec  le  clilorurr 
d’o-nitrobenzoylc.  —  Dans  une  solution  de  10  gr.  de  carbinol  (P.  M. 
145)  dans  15  cm5  de  benzene  sec,  on  verse  12  gr.  4  de  chlorure  de 
l’ortho-nitro-benzoyle  (P.  M.  181)  dissous  dans  15  cm3  de  benzene. 
L’echauffement  est  faible.  Chauffer  a  reflux  pendant  deux  heures,  au 
bain-marie.  Huile  avec  quelques  rares  petits  cubes.  Chasser  le  benzene. 
11  est  impossible  defaire  cristalliser  le  residu  epais.  Le  chlorhydrate  de 
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l’amino-alcool  o-nitro-benzoyle  est  huileux  et  ne  cristallise  pas  dans 
l’alcool. 

c)  Reduction  du  derive  o-amine.  —  Dissoudre  19  gr.  du  derive  o-nitre 
dans  233  gr.  d’eau;  y  verser,  par  petites  portions  et  en  agitant,  une 
solution  de  54  gr.  5  de  SnCP  et  58  cm3  4  d’HGl  cone,  dans  100  cm’  d’eau 
(voir  preparation  generate  des  anesthesiques,  p.  186).  Le  precipite  forme 
ne  se  dissout  pas  completement  meme  apres  trois  jours.  II  faut  done 
filtrer,  et  de  la  base  obtenue  on  prepare  le  chlorhydrate  d’aprfis  la 
methode  decrite  plus  haut.  Le  chlorhydrate  de  l’amino-alcool  o-amino- 
benzoyle  cristallise  tres  bien  dans  l’alcool  en  beaux  prismes  incolores 
de  F.  =  160°. 

Le  picrate  :  plaques  hpaisses  jaunes,  F.  117°. 

Produit  n°  536. 

(m-aminobenzoyl-diethylamino-trim6thyl-earbinol). 

0  CIP  CII* 

f*S  If  \/  /C*HS 

NIP  —  C'lP  —  C-O  —  C  —  CIP  —  ,  HG1 

'C*IP 

a)  Derive  m-nitrobenzoyle  (Voir  mode  operatoire  du  derivh  o-nitre). 
—  Le  chlorhydrate  de  l’amino -alcool  m-nitrobenzoyle  cristallise  tres 
facilement  pendant  l’ebullition  dans  le  benzene  oh  il  est  assez  soluble. 
Rendements  17  gr.  Recristallise  de  l’alcool  (batonnets).  F.  =  165°. 

b)  Reduction  en  derive  m-amine  (Voir  derive  ortho).  —  Le  precipith 
se  dissout  assez  vite  (apres  douze  heures).  Le  chlorhydrate  de  1’amino- 
alcool  /22-aminobenzoyle  est  trhs  soluble  dans  l’alcool.  Repris  par  une 
trace  d’acetone  et  mis  dans  le  vide  il  cristallise  aprhs  trois  jours. 
F.  =  102°  (peu  net). 

Picrate.  —  Petits  cubes  jaunes.  F.  =  134-146°. 

Produit  n°  537. 

Qo-aminobenzoyl-diethylamino-trim§thyl-carbinol). 

0  CIP  CIP 

|]  \/  /C2H5 

NIP  -  C«IP  -  C  —  0  —  C  -  CIP  -  N<  ,  HC1 
C^IP 

a)  Derive  para-nitre  (Voir  derive  ortho).  —  Le  chlorhydrate  de 
l’amino-alcool  />nitrobenzoyl6  est  soluble  dans  le  benzene.  On  obtient 
une  huile  jaune.  Le  benzene  chasse;  de  belles  paillettes  d’aiguilles  se 
dSposent.  Recristalliser  dans  l’alcpol :  superbes  paillettes  jaunes  leghre- 
ment  hygroscopiques.  F.  =  47°. 

b)  Reduction  en  derive  p-aminobenzoyle  (Voirle  derive  ortho).  —  Le 
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prdcite  forme  est  tres  long  A  se  dissoudre  (huit  jours).  Le  chlorhydrale 
de  l’amino-alcool  /)-aminobenzoyld  cristallise  tres  facilement  dans 
l’alcool  absolu,  en  plaquettes  blanches.  F.  =  180°. 

Picrate.  —  Plaquettes  tres  minces,  jaune  citron.  F.  =150°. 

7.  —  Preparation  de  la  7°  serie. 

Produit  n°  538. 

(Chlorhydrate  de  l’o-aminobenzoyl-pip^ridino-trimethyl-carbinol), 

0  CH3  CH3  jpg  CH1 

(2)  Nil*  —  C6H‘  —  C  —  0  — 0— CH* —  N\ HCI 

CH!~  C(P 

a)  Preparation  del' amino-alcool.  —  Condenser  l’oxyde  de  dimdlhyl- 
ethylene  avec  la  piperidine.  Chauffer,  dans  un  tube  scellA  pendant 
quatre  heures  a  125°,  15  gr.  d’oxyde  de  dimethyl-ethylene  (P.  M.  72} 
avec  18  gr.  de  piperidine  et  une  trace  d’eau.  Apres  refroidissement, 
distiller  dans  le  vide.  On  obtient  28  gr.  de  l’amino-alcool.  Eb.  =  88° 
sous  18  mm. 

b)  Condensation  du  piperidyl-trimethyl-carbinol  avec  le  chlorure 
cTo-nitrobenzoyle. —  8  gr.  du  carbinol  (P.  M.  157)  sont  dissous  dans 
7  cm3  5  de  benzene  sec.  On  y  ajoute  une  solution  de  9  gr.  3  de  chlorure 
de  benzoyle  (P.  M.  181)  dans  7  cm3  5  de  benzene.  Le  melange  s’echauffe 
a  45°  et  le  chlorhydrate  precipite  instanlanement  A  l’etat  de  gel.  On 
chauffe  trois  heures  A  reflux  au  bain-marie  bouillant.  En  refroidissant 
le  chlorhydrate  de  Famino-alcool  o-nilrobenzoyle  cristallise  en  fines 
aiguilles  presque  invisibles;  meme  recristallisees  dans  l’alcool,  elles 
sont  encore  trop  hygroscopiques  pour  qu’on  en  puisse  prendre  le  point 
de  fusion  ;  et  les  plaques  refringentes  qu’on  obtient  dans  le  vide  se 
liquefient  k  Fair. 

c)  Reduction  en  derive  o-amino-benzoyle .  —  La  reduction  se  fait 
d’apres  la  mbthode  generale  pour  les  anesthesiques  (voir  p.  186). 

(  Derive  nitre .  13  grammes  (P.  M.  338) 

(1)  }  Eau . 140  cm3 

(  Alcool .  10  cm3 

(  SnCl .  32  gr. 

M)  )  HCI  cone .  34  cm3 

(Eau .  56  cm3 

II  reste  toujours  une  resine  non  soluble  qu’on  essore  avant  de  mettre 
en  liberte  par  la  soude  la  base  r6duite. 

Le  chlorhydrate  de  l’amino-alcool  o-aminobenzoyle  prdcipite  dejA 
par  evaporation  de  la  solution  aqueuse.  II  est  trop  soluble  dans  l’alcool 
et  ne  cristallise  pas  dans  ce  solvant.  Repris  par  l’acetone  et  abandonne 
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dans  le  vide,  il  precipite  en  cubes  extremement  hygroscopiques. 
F.  =  145°  (pas  net). 

Le  picrate  ne  cristallise  pas  bien;  au  microscope  on  distingue  quel- 
ques  prismes  jaunes.  II  commence  h  se  colorer  en  brun  h  105°  et  fond 
seulement  entre  112  et  115°  (peu  net). 


Produit 


539. 


(Chlorhydrate  du 

(3) 

.NIP  — Ofi 


ainobenzoyl-pip6ridyl-trim4thyl-cai  binol). 


-0  — 0  —  G —  CH2  - 


a)  Preparation  du  derive  m-nitrohenzovle.  —  La  condensation  de 
l’amino-alcool  avec  le  chlorure  de  m-nitrobenzoyl  se  fait  comme  pour  le 
d6rivd  ortho.  Rendement  13  gr.  d’un  produit  tr£s  beau  et  sec.  Le  chlo¬ 
rhydrate  de  l’amino-alcool  m-nitrobenzoyle  precipite  instantanement. 
Recristallise  dans  1’alcoolonl’oblienten  b&tonnets  incolores.  F.  =  178°. 

b)  Reduction  en  derive  m-amine  (Voir  le  derive  ortho).  —  A  pres 
vingt  quatre  heures  tout  est  dissous.  Le  chlorhydrate  de  l’amino-alcool 
m-aminobenzoyle  est  extremement  soluble  dans  l'alcool  et  dans  l’ac6- 
tone.  L’£ther  acetique  le  precipite  en  huile  qui,  dans  le  vide,  se  prend 
en  une  masse  de  cristaux  cubiques  extremement  hygroscopiques  don  t 
il  est  impossible  de  prendre  le  point  de  fusion. 

Le  picrate  cristallise  sous  forme  de  longues  colonnes  jaune  citron, 
terminees  par  une  arete  aigue.  On  ne  peut  l’obtenir  qu’avec  une  solu¬ 
tion  aqueuse  de  picrate  de  soude  saturee  &  froid.  F.  =  166°5. 


Produit  if  540. 

(Chlorhydrate  du  p-aminobenzoyl-piperidino-trimethyl-carbinol). 

o  ch3  r.H3  ctr-  ctr- 
m  II  \/  /  \CH* 

'*>  NH2  —  —  0  —  C  —  CH*  —  N\ _ / 

CH*  CH* 

a)  Preparation  du  derive  p-nilrobenzoyle.  —  La  preparation  du 
d6riv6  /(-nitre  se  fait  comme  pour  le  derive  o-nitr6.  L’echauffement  est 
un  peu  plus  fort  (G0°).  Le  chlorhydrate  de  1’amino-alcool  /i-nitrobenzoyle 
precipite  instantanbment.  Recristallise  dans  l'alcool  il  se  depose  sous 
forme  de  paillettes  et  grosses  aiguilles.  F.  =  175°  (pas  tres  net). 

b)  Reduction  en  derive  p-amine  (Voir  derive  ortho).  —  Il  reste  un 
leger  r6sidu  insoluble  qu’on  fillre  avec  du  noir  animal  avant  de  traiter 
par  la  soude  pour  mettre  la  base  en  liberty. 

Le  chlorhydrate  de  l’amino  alcool  p-aminobenzoyle  est  tres  soluble 
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dans  l’alcool.  Reprendre  par  l’acetone;  la  masse  huileuse  se  dissout 
lentement  k  l’ebullition  et  precipite  immediatement  en  Mtonnets. 
F.  =  187°. 

Le  picrate  :  aiguilles,  minces,  feulrees,  jaunes,  F.  =  98  101°  (decom¬ 
position),  apres  s’etre  colorees  en  brun  (90-95°). 


3.  —  DETERMINATION  des  constantes  physiques 


I.  —  Calcul  approche  de  la  solubilite  des  bases. 


Une  m6me  fraction  de  poids  moleculaire  du  chlorhydrate  qq^  est 

dissoute  dans  10  cm’  d’eau.  On  note  le  nombre  de  centimetres  cubes 
d’une  solution  de  soude  N/10  necessaires  pour  provoquer  un  trouble 
persistant. 

Exemple  de  calculs  (cas  de  la  stovaine). 

Quantite  de  base  liberee  par  0  cm"  22. 


05U  soluble  dans  10  c 


Solubilite  au  litre  : 

MOS1TXUOOO 

10,22 

On  peul  noter  immediatement  une  grande  difference  do  solubilite 
entre  la  base  de  la  novocai'ne  (d£riv6  para)  et  celie  de  Forlho-novocaine 
(derive  ortho).  A  ces  differences  correspond  une  action  anesthfisique 
Ires  sup6rieure  du  d6riv6  ortho. 


II.  —  Determination  de  l’acidite. 

Pour  determiner  les  concentrations  en  ions  hydrogene,  nous  avons 
employe  la  methode  usuelle  qui  revient  k  determiner  la  difference  de 
potentiel  aux  homes  d’une  pile.  La  pile  comprend  l’electrode  de  quinhy- 
done  dans  la  liqueur  &  examiner  et  l’electrode  de  calomel,  reliees  par 
une  solution  de  chlorure  de  potassium. 

Nous  avons  effectu6  deux  mesures  avec  la  meme  solution  du  produit 
dont  le  pH  etait  a  determiner  :  dans  un  cas,  l’electrode  de  reference 
etait  celie  de  calomel  d’une  solution  de  KC1  saturge,  et  dans  le  second 
cas  l’electrode  etait  celie  de  calomel  d’une  solution  KC1  decinormale  : 

L’instrument  de  zero  utilise  est  l’electrometre  capillaire.  Pour  econo¬ 
miser  la  substance,  nous  avons  place  la  liqueur  a  examiner,  addi- 
tionn6e  d’une  petite  quantite  de  quinhydrone,  dans  un  petit  tube  courbe 


1 

s  1 

|  | 

O  ^ 

|  \ 

271 

235 

0,1355 

0,5  environ. 

Ghlorhydrate  d’o  -aminobenzoyl 

dimeth.ylaminodimethyetbyl-car 
binol  (oamino-stovaine)  .  .  . 

524 

0,25 

0,6  — 

Chlorhydrate  de  m-aminobenzoyldi 

methylaminodimethyl6thylcarbi- 

333 

286 

0,143 

0’7 

Chlorliydrate  de  p-aminobenzoyl 

dimethylaminodimethylethylcar 

bind  (p-anhno-stovame)  .  .  . 

525 

0,4 

0,9  — 

Chlorhydrate  d’o-  aminobenzoyl-di 

ethylaminoethanol  (o-novocaine) 
Chlorhydrate  de  rn  aminobenzoyl 

515 

0,8 

l,7  — 

dielhylaminoethanol  (m-novo 

514 

236 

0,136 

Chlorhydrate  d’o-aminobenzoylpi 
peridinomethyethylcarbinol  .  . 

526 

<  0,05 

Chlorhydrate  de  m-aminobenzoyl 

appreciable. 

piperidinodimethylcarbinol  .  . 
Chlorhydrate  de  p-aminobenzoyl 

>  326 

290 

0,163  ' 
| 

)<  0,05 

idperidinodimethylcarbiuol  .  . 
Chlorhydrate  d’o-aminnbenzoyldi 

528 

) 

I 

|<  °’05 

* 

6  thy  laminodimethy  lethy  1  c  a’r  b  i 

1 

Chlorhydrate  de  m-aminobenzoyl 

) 

) 

dihthylaminodimethylhthylcarb. 
Chlorhydrate  de  p-aminobenzoyl 

530 j 

>  286 

250 

0,143 

1 

)  0,15 

0,3  environ. 

diethylaminodimethylethyl-carb 
Chlorhydrate  d’o-aminobenzoyl 

531 

j 

1 

(  0,075 

0,1  — 

dimethylauiinotrimdhylcarb.  . 
Chlorhydrate  de  m-aminobenzoyl 

532 

/ 

1 

f  0,35 

0,8  - 

dimethylaminotrimethylcarb.  . 
Chlorhydrate  de  p-aminobenzoy 

533j 

\ 

236 

0,136  ■ 

)  0,6 

1,4  — 

dimetbylaminotrimethylcarb.  . 
Chlorhydrate  d’o-aminobenzoyl 

53  4 

;  2,5 

I 

4,7  — 

diethylaminotrimethylcarbinol 
Chlorhydrate  de  m-aminobenzoyl 

535 

) 

1 

<  0,05 

Non 

appreciable. 
0,5  environ. 

diethylaminotrimethylcarbinol 
Chlorhydrate  de  p-aminobenzoyl 

536^ 

.  300 

274 

0,150  • 

j  0,2 

diethylaminotrimethylcarbinol 
Chlorhydrate  d’o -aminobenzoyl 

537 

[  0,15 

1 

0,3  — 

piperidinotrimethylcarbinol  .  . 
Chlorhydrate  de  m-aminobenzoyl 

538 

) 

1  0,15 

0,4  — 

piperidinotrimethylcarbinol  .  . 
Chlorhydrate  de  p-aminobenzoy 

5391 

r 

276 

0,156 

<  0,3 

0,8  — 

piperidinotrimethylcarbinol  .  . 

540 

) 

1  0,075 

1 

0,2  — 

et  ferm6  en  bas  par  une  plaque  poreuse.  Un  fil  de  platine  plongeait  dans 
la  liqueur,  et  la  plaque  poreuse  6tait  mise  en  contact  avec  la  plaque 
identique  du  vase  de  jonction  lequel  6tait  de  la  meme  facon  en  liaison 
avec  l’61eclrode  de  reference. 
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Le  tableau  suivant  donne  les  resultats  de  ces  mesures. 

Determination  de  l’aciditd. 

Dilution  employee  :  le  poids  molcculairc  dans  10:000  cm3. 


Stovaine.  .  .  . . . . 

Chlorhydrate  d’aminobenzoyldimethylamino- 
dimetbylethylcarbinol  (o-amino-stovaine). 
Chlorhydrate  de  m-aminobenzoylriimethyl- 
ami  nodimethylethylcarbinol  ( m-amino- 


Cblorhydate  d’o-aminobenzoyldielhylamino- 

ethanol  (o-Novocaine) . 

Chlorhydrate  de  m-aminobenzoylJiethyl- 

aminoetbanol  (m-novocaine) . 

Novocaine  (Creil) . 

Scurocaine . 


Chlorhydrate  d'o-aminobenzoybiperidino 

dimSthylethylcarbinol . 

Chlorhydrate  de  m-aminobenzoylpiperidino 

dimethyiethylcarbinol . 

Chlorhydrate  de  p-aminobenzoylpiperidino 

dimdthylethylcarbinol|  . . 

Chlorhydrate  d’o-aminobenzoyldiethylami 

nodimethylethylcarbinol . 

Chlorhydrate  de  m-aminobenzoyldiethyl 

aminodiindthylethylcarbinoi . 

Chlorhydrate  de  p-aminobenzoyldiethyl 

aminodimethylethylcarbinol . 

Chlorhydrate  d’o-  aminobenzoyldimetby  1 

aminotrimethylcarbinol . 

Chlorhydrate  de  m-aminobenzoyldimetbyl 

aminotrimethylcarbinol . 

Chlorhydrate  de  p-aminobenzoyldimethyl 

aminotiimdthylcarbinol . 

Chlorhydrate  d’o-aminobenzoyldiethylamino 

trimethylcarbinol . 

Chlorhydrate  de  m-aminobenzoyldiMhyl 

aminotrimethylcarbinol . . 

Chlorhydrate  de  /i-aminobenzoyldiethyl 

aminolrimetbylcarbinol . 

Chlorhydrate  d’o-aminobenzoylpipdridinotri 

methylcarbinol . 

Chlorhydrate  de  m-aminobenzoylpipeiidino 

trimethylcarbinol . .  .  . 

Chloi  hydrate  de  p-aminobenzoylpiperidino 
trimethylcarbinol . 
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A  noter  que  dans  les  7  series  Atudiees  le  pH  monte  dans  l’ordre 
suivant :  derive  ortho-,  derive  para-,  le  plus  elev6  etant  celui  du  derive 
meta-amine. 


4.  —  ESSAIS  PHARMACOLOGIQUES 

A)  Toxicite. 

Nous  donnons  tout  d’abord,  sous  forme  de  tableau,  les  resultats  des 
essais  (*)  de  toxicitA  des  differents  corps  prApares  par  nous  et  compares 
A  ceux  des  principaux  anesthesiques  employes  dans  la  thArapeutique 
actuelle. 

Dose  donnee  en  base. 

Injection  sous-culanee  de  chlorhydrate  (souris). 


.Yovocaine  [-) .  0,003 

Syncai'ue  (Clin) .  0,006 

Scurocaine .  0,010 

515  o-novocaine . .  .  0,015 

514  m-novocaibe .  0,030 

Stovaine .  0,005 

524  o-aminoslovalne .  0,003 

533  m-aminostovaine .  0,003 

525  p-aminostovaine .  0,005 

526  o-aminobenzoylpipgridineme- 

thylethylcarbinol .  0,008 

527  m-aininobenzoylpipOridineme- 

thyiethylcarbinol .  0,005 

528  p-aminobenzoylpipdridinemd- 

thylethylcarbiool .  0,002 

Cocaine .  0,008 

530  m-aminobenzoyldiethylamino- 

mOthyiethylcarbinol.  .  .  .  0,003 

531  p-aminobenzoyldiethylamino- 

methyiethylcarbinol.  .  .  .  0,005 

532  o-aminobenzoyldimethylaini- 

notrimethylcarbinol.  .  .  .  0,008 

533  ra-aminobenzoyldimdthylami- 

notrimethylcarbinol.  .  .  .  0,005 

534  p-aminobenzoyldimethylami  - 

notrimetbylcarbinol.  .  .  .  0,007 

535  o-aminobenzoyldiethylamino- 

trimetbylcarbinbl .  0,005 


0,001  7 
0,003  ((1 2 3) 
0,007  ) 


0,002 
0,002 
0,002 
<  0,002 

0,005 

0,001 

<  0,001 
0,001 

0,002 

<  0,002 

<  0,003 

0,003 

0,002 

0,003 


1.  Css  essais  ont  et6  faits  par  MllB  G.  Benoit,  dans  le  laboratoire  de  M.  Foorneau, 
a  l’lnstitut  Pasteur. 

2.  II  s'agissait  d’un  echantillon ,  datant  de  1914,  provenant  de  la  collection  de 
M.  Fochneau. 

3.  Les  differences  de  toxicite  observes  sont  difficilement  explicables ;  cependant 
elles  existent,  les  chiffres  donnds  etant  la  moyenne  de  plusieurs  experiences. 
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SE  MOKTELLE 

?/SF 


536  m-aminobenzoyldiethylamino- 

trimdthylcarbinol .  0.008 

531  p-aminobenzoyldidthytamino- 

trimethylcarbinol .  0,005 

538  o-aminobenzoylpipdridinetri- 

mdthylcarbinol .  0,012 

539  m  -  aminobenzoy  lpipdridinetri- 

mdthylcarbinol .  0,008 

540  p-aminobenzoylpipdridinetri- 

mdthylcarbinol .  0,002 


0,003 

0,003 

0,010 

0,002 


Les  resultals  fournis  par  le  n°  333  ayant  paru  particulierement  int6- 
ressants,  c’est  surtout  sur  cette  substance  qu’ont  porte  nos  recherches. 

D’autres  essais  (*)  de  loxicit6  sur  le  lapin  ont  donne  avec  ce  produit 
les  chiffres  suivants  : 


Dose  de  0  gr.  025  par  kilogramme.  Injection  un  peu  rapide  :  mort. 

—  0  gr.  025  —  Injection  plus  lente  :  survie  mais 

paralysie  d’une  patte  postdrieure. 

On  voit  que  la  dose  maxima  toleree  (injection  intraveineuse)  de  la 
meta-amino-stovaine  est  entre  0,023  et  0  gr.  03  par  kilogramme  de 
poids  de  l’animal,  alors  que  la  stovaine  est  d6j&  mortelle  apr^sdeux 
minutes  &  la  dose  de  0  gr.  02. 

Ainsi  done  1’amino-stovaine  est  moins  toxique  que  le  corps  non 
amin6  (stovaine). 

B)  Action  anestuesique. 

Dans  le  tableau  suivant,  nous  avons  compar6  Taction  anesthesique 
de  la  stovaine  avec  celles  d’autres  aneslhesiques  locaux  ainsi  que  de 
l’amino-stovaine. 


■  U** 

GRENOUILLE 

Cornde 

INerf  sensitif 

Nerf  moteur 

Cocaine  (chlorhvdrate) . 

i 

, 

2-2.5 

20 

Psicaine  (formiate) . 

1 

2-2,5 

Novocai'ne  (chlorhydrate) . 

0,07-0,10 

0,75 

5 

Butelline  (sulfate) . 

3,02 

—  (chlorhydrate) . 

1,3-1, 5 

4,7 

Stovaine  (chlorhydrate) . 

0,10 

0, 9-1,1 

3 

—  (dextrogyre) . 

0,13 

1,6 

4,5: 

—  (levogyre) . 

0,4 

Amino-stovaine . 

0,33 

2, 3-2, 8 

4,8 

1.  Ces  chiffres 


ont  ete  fournis  par  M.  P.  Nic  >i.le  des  usines  RhOne-Poulenc. 
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Comme  on  peut  le  voir  dans  ce  tableau,  l'amino-stovainp  est  environ 
5  fois  plus  active  que  la  cocaine  sur  le  nerf  moteur  de  la  grenouille.  Sur 
le  nerf  sensitif  de  cet  animal,  Faction  est  environ  2,5  fois  plus  forte, 
mais  sur  la  corn6e  du  lapin  elle  est  moins  active. 

Compare  avec  la  stovaine,  l’amino-stovaine  s’est  montr6e  : 

3  fois  plus  active  sur  la  cornee  du  lapin. 

2.5  —  —  sur  le  nerf  sensitif  de  grenouille. 

1.5  —  —  sur  le  nerf  moteur. 

Voici  les  r6sultats  d’une  autre  scrie  d’essais  ('). 

I.  —  Cornee  du  lapin  ;’). 


Chlorhydrate  de  cocaine  a  1  °/0 . 314 

—  amiao-stovaiae  a  1  °/0 . 121 

—  de  cocaine  a  0,20  °/0 . ,  ...  .  83 


Une  solution  de  20  %  d’amino-stovalne  est  done  6quivalente  a  une 
solution  de  chlorhydrate  de  cocaine  d  33  %■ 

Si  on  donne  au  chlorhydrate  de  cocaine  la  valeur  d,  la  valeur  relative 
de  F  amino-stovaine  est  0,33. 


II.  —  Nerf  moteur  de  grenouille  (sciatique)  [1 2 3]. 

Solution  d’amino-stovaine  (HC1)  dans  le  liquide  de  Ringer  pH  6,8. 


a)  Solution  a  0  gr. 


1°  InexcitabilitA . 

2°  Baisse  de  chronaxie  . 


cetle  solution  est  done  trop  forte. 


!1°  Baisse  de  chronaxie  ....  31  °/0 
2°  —  —  ....  51  °l„ 

Baisse  moyenne.  .  .  .  '45  % 


ce  qui  correspond  a  Faction  d  une  solution  de  chlorhydrate  de  cocaine 
ii  0  gr.  120.  Si  on  prend  comme  unit6  la  valeur  anesthesique  du  chlo¬ 
rhydrate  de  cocaine,  la  valeur  anesthesique  de  Famino-slovalne  est 
de  4,8. 


1.  Essais  dus  a  M.  Reonier  qui  a  bien  voulu  nous  les  communiquer.  11s  sont 
extraits  de  sa  thhse  de  Doctorat. 

2.  Bull.  Sc.  Pharm . ,  1923,  30,  p.  580  et  646. 

3.  Bull.  Sc.  Pharm.,  1926,  33,  p.  10.  La  courhe  qui  traduit  les  variations  de  la 
chronaxie  du  nerf  en  fonction  des  doses  de  chlorhydrate  de  cocaine  a  0t6  modifiOe, 
apres  des  essais  ultf'rieurs.  La  nouvelle  courbe  est  donnAe  dans  la  thAse  de 
M.  Reonier.  Les  techniques  d’essais  n’ont  pas  et£  modifiees. 
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III.  —  Nerf  sensitif  de  grenouille  (sciatique)  [']. 

Solution  d’amino-stovaine  (HC1)  dans  le  liquide  de  Ringer  pH  6,8. 


a)  Solution  a  0  gr.  01  °/0 


1°  Baisse  de  chronaxie  . 


Baisse  moyenne.  ...  64  % 

Baisse  trop  grande. 

C  1°  Baisse  de  chronaxie  ....  33  °  0 
b)  Solution  a  0  gr.  005  »/0  )  2“  —  —  ....  61  o;0 


Baisse  moyenne.  ...  55  % 

ce  qui  correspond  4  l’activile  d’une  solution  de  chlorhydrate  de  cocaine 
a  0,014  %■ 

Si  on  prend  comme  unit6  la  valeur  du  chlorhydrate  de  cocaine 
l'amino-stovai'ne  =  2,8. 


I  1"  Baisse  de  chronaxie 
c)  Solution  a  0  gr.  003  %>  <  _  _ 


24  ®/o 


Baisse  moyenne. 


39  °  0 


ce  qui  correspond  a  l’acti vit6  d’une  solution  de  chlorhydrate  de  cocaine 
if  0  gr.  007  °/0.  Valeur  relative  de  l’amino -stovaine  =  2,5. 


IV.  —  Nerf  sensitif  de  chien  (lingual,  tronc  sensitif  du  retlexe  linguo- 
maxillaire  (!). 

Solution  d’amino-stovaine  (HC1)  dans  liquide  de  Ringer  pH  6,8. 


1°  Baisse  de  chronaxie  ....  35  °;  0 


Baisse  moyenne  ....  40  °/o 

ce  qui  correspond  h  Factivit6  d’une  solution  de  chlorhydrate  de  cocaine 
&  0,042  %.  L’amino-stovai'ne  a  done  une  valeur  relative  de  =  2,1. 


(. Laboratoire  de  Chimie  therapeutique  de  I'lnstitut  Pasteur.) 
Jacques  Trefouel,  Mmc  J.  Trefouel  et  Charles  Barbelet. 


1 .  Bull.  Sc.  Pharm.,  1927,  34,  p.  641,  692. 

2.  Nouvelle  mOthode  publide  dans  la  these  de  M.  Regxieh. 
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VAKIETES 


L’arachide  ou  cacahu&e  («  Arachis  hypogaea  »  L.); 
son  importance  en  diet6tique. 

Un  heros  de  la  Grande  Guerre,  aujourd’hui  un  des  officiers  le's  plus 
distingu4s  de  notre  armee  coloniale,  le  colonel  Robert  Derendinger,  me 
narrait  rficemment,  4  propos  des  cacahu4tes,  cette  savoureuse  histoire, 
dont  je  le  remercie  de  m’avoir  autorise  4  faire  proflter  mes  lecteurs. 
Affecte  comme  sous-lieutenant  4  un  poste  dans  1’lle  de  Madagascar,  il 
s’y  trouva  sous  les  ordres  d’un  capitaine  qui,  entre  autres  recomman- 
dations,  l’engagea  4  noter  soigneusement  tous  les  points  de  la  region 
ou  Farachide  croissait  le  plus  abondamment  :  «  Je  n’ai  pas  besoin, 
ajouta-t-il,  de  vous  demander  si  vous  connaissez  cette  plante.  »  Le  jeune 
officier  n’osa  pas  avouer  4  son  sup6rieur  qu’il  n’avait  jamais  vu,  en  fait 
d’arachides,  que  celles  que  debitaient  dans  les  rues  de  Paris,  &  la  ter- 
rasse  des  cafes,  les  marchands  ambulants  de  cacahu6tes;  mais,  fort  de 
la  parole  6vangelique :  «  unaquseque  arbor  de  fructu  cognoscitur ,  chaque 
arbreseconnait  4  son  fruit  »,  iljugea  qu’il  lui  seraitfacile  de  reconnaltre 
Farachide  aux  cacahu&tes  qui  pendraient  4  ses  branches.  Plus  d’un 
mois  s’etait  ecoule  sans  que,  malgr4  les  recherches  les  plus  attentives, 
la  moindre  cacahuete  se  fut  montree  k  ses  yeux  lorsqu’un  jour,  s’etant 
assis  dans  labrousse,  il  se  mit  machinalement  h  labourer  de  sa  canne 
le  sol  abondamment  recouvert,  en  cet  endroit,  d’une  herbe  aux  gr6Rs 
tiges  rampantes  et  garnies  de  feuilles  semblables  4  celles  du  haricot. 
Quels  ne  furent  pas  son  6tonnement  et  sa  joie  en  voyant  jaillir  de 
chacun  des  sillons  creus^s  par  le  bout  ferre  du  baton  d’authentiques 
cacahufetes,  des  16gions  de  cacahufetes!  Et  c’est  ainsi  que  le  hasard, 
auquel  l’humanite  doit  tant  de  d^couvertes,  enseigna  au  colonel  Robert 
Derendinger  que  les  cacahuetes  ne  pendent  pas  4  Fair  libreaux  branches 
d’un  arbuste  comme  les  noisettes,  mais  qu’elles  se  cachent  sous 
l’humus  parmi  les  racines,  comme  lespommes  de  terre. 

Le  mode  de  fructification  de  Farachide  est,  en  effet,  un  des  ph6nomenes 
les  plus  curieux  du  monde  vegetal  :  des  que  sa  fleur  jaune  zebree  de 
rouge  s’est  fl^trie,  le  long  pedoncule  qui  la  porte  s’incline  vers  le  sol 
pour  y  enfouir  l’ovaire  feconde  qui  s’enfonce  davantage  au  fur  et  k 
mesure  qu’il  se  d6veloppe,  si  bien  que  le  fruit,  parvenu  4  sa  complete 
maturity,  se  trouve  a  une  profondeur  de  S  4  6  ctm.  C’est  4  cette  particu- 
larite  qu’il  doit  les  noms  de  pistache,  de  noisette,  depois,  dech4taigne, 
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de  fAve  de  terre  sous  lesquels  on  le  dAsignait  jadis.  La  premiere  fois 
que  j’y  goAtai  (cela  se  passait  S  I’Exposition  universelle  de  1878), 
I’AlgArien  A  qui  mes  parents  en  acheterent  nous  expliqua  que  c’Atait  la 
pistache  de  terre,  la  seule,  la  vraie,  venue  d’Afrique.  Quelques  minutes 
plus  tard,  nous  recevions  les  offres  de  service  d’un  mulAtre  des  Antilles 
qui  nous  vantait  ses  ground  nuts  (noix  de  terre)  comme  un  des  fruits 
les  plus  exquis  produits  par  le  sol  de  1’AmArique.  Ces  deux  negociants 
exoliques  soulevaient,  A  leur  insu,  une  question  qui  a  etA  l’occasion  de 
bien  des  controverses  :  celle  de  l'origine  de  l'arachide.  Si  I’on  a  cru  pen¬ 
dant  longtemps  qu’elle  avait  1’Afrique  pour  berceau,  la  plupart  des 
auteurs  s’accordent  aujourd’hui  a  lui  assigner  une  provenance  ameri- 
caine.  Inconnue  dans  l’ancien  monde  avant  la  decouverte  du  nouveau, 
elle  croit  a  l’6tat  spontanA  au  BrAsil  et  l’on  en  a,  d’autre  part,  identifie 
des  graines  dans  des  tombeaux  peruviens  :  l’opinion  la  plus  conrante 
est  que,  d’AmArique,  la  plante  aurait  Ate  apportAe  en  Afrique  au  dAbut 
du  xvie  siecle  par  des  nAgriers  portugais  qui  en  chargeaient  leurs  vais- 
seaux  pour  en  nourrirles  esclaves  pendant  la  traversAe.  Le  plus  ancien 
auteur  qui  en  ait  fait  mention  est  un  Francais,  Jean  de  Lehy,  de  la 
Rochelle,  qui  visita  le  BrAsil  en  1555  :  au  cours  de  son  voyage,  il 
remarqua  les  graines  du  manobi  qui  croissent  dans  la  terre  comme  les 
truffes  et  contiennent  un  noyau  ayant  l’aspect  et  le  gout  de  la  noi¬ 
sette  (‘).  Plus  tard,  Nicolas  Monardes  reijut  du  PArou  un  spAcimen  de  ce 
fruit  et  lui  consacra  une  courte  notice  intitulAe  :  du  fruicl  qui  rroist 
soubs  terre  ;  il  nous  apprend  qu'on  le  mange  frais  ou  sec;  «  mais  il 
est  meilleur  rosti ;  on  le  met  pour  dessert  d’autant  qu'il  desseiche  gran- 
dement  et  conforte  l’estomach  (a)  >>.  En  1648,  Georges  Marggraf  donne 
une  figure  assez  exacte  du  mundubi  et  dAcrit  «  sa  racine  grele,  con- 
tournAe,  filamenteuse,  qui  donne  naissance  a  des  graines  d’un  blanc 
gris,  allongAes  et  fragiles,  ayant  la  forme  d’une  courge  minuscule  : 
chacune  renferme  deux  noyaux  recouverts  d’une  pellicule  de  couleur 
pourpre,  formAs  interieurement  d’une  chair  blanche,  olAagineuse, 
ayant  la  saveur  de  la  pistache  :  on  les  consomme  cuits  en  guise  de 
friandises;  mais  on  prAtend  que,  si  I’on  en  mange  avec  exces,  ils  engen- 
drent  des  maux  de  tete  (1 2 3).  » 

L'arachide  resta  en  Europe  une  curiositA  exotique  jusqu’au  dAbut 
du  xixc  siAcle,  Apoque  A  laquelle  C.  S.  Sonnini  lui  consacra  un  mAmoire 
destinA  A  faire  connaitre  les  services  qu’elle  peut  rendre  dans  l’alimen- 
tation  et  dans  l’industrie.  Cette  Atude,  d’ailleurs  solidement  documentAe, 
mArite  d’Atre  lue,  ne  serait-ce  qu’A  cause  des  considArations  philoso- 
phiques  donl  1’agrAmente  l’auteur  et  oil  1'on  retrouve  la  sentimentalitA 


1.  J.  r>E  Lery.  Ilisloiie  d'un  voyage  fait  en  la  terre  du  Bresil,  1578. 

2.  Nicolas  Monardes.  he  las  drogas  de  las  tndias ,  1580. 

3.  G.  Marc.graf.  llistori#  rerum  naturalium  Brasilia;,  libri  VIII,  1 60S 
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parfois  un  peu  naive  et  beate  des  ecrivains  de  son  temps.  G’est  ainsi 
qu’apres  avoir  brosse  un  tableau  apocalyptique  de  1’Amerique,  de  ses 
lacs  immenses,  de  ses  vasles  savanes,  de  ses  lleuves  torrentueux  bon- 
dissant  avec  un  vacarme  epouvantable  sur  des  masses  6normes  de 
rochers,  desespluies  diluviennes,  deses  orages  furieux,  il  nous  montre 
l’arachide,  craignant  de  confier  ses  fruits  a  une  atmosphere  si  trouble 
et  poussant  la  prevoyance  jusqu’A  les  enfouir  au  sein  de  la  terre  :  «  Qui 
sait,  dit-il,  si,  &  la  suite  d’une  longue  culture,  etablie  et  propagee  dans 
nos  climats,  cette  plante,  n’ayant  plus  A  redouter  les  terribles  m6t6ores 
qui  la  menacent  dans  son  pays  natal,  ne  reprendrait  pas  la  mfime 
maniere  de  vegeter  que  celle  des  plantes  dont  elle  est  rapprochde  et  ne 
produirait  pas  ses  fruits  sur  les  branches  comme  sesfleurs?  »  Le  moyen 
qu'il  indique  pour  «  hater  cette  epoque  desirable  »  est  aussi  simple 
qu’ingenieux  :  il  suffirait  «  de  naluraliser  aussi  le  nom  de  la  plante  et 
de  substituer  au  nom  d’arachide,  trop  dur  et  meme  un  peu  barbare, 
puisqu’il  n  est  d’aucune  langue,  l’expression  francaise  de  pistache  de 
terre,  aussi  juste  dans  son  application  que  facile  a  prononcer  (')  ».  11  est 
evident  que  le  bon  Sonnini  n’avait  pas  re?u  en  partage  le  don  de  pro- 
phetie  :  les  progres  de  la  civilisation  ont  eu  beau  pacifier  l’atmosphere 
de  l’Amerique,  couvrir  les  savanes  d’une  lepre  de  gratte-ciel,  endiguer 
les  torrents,  transformer  les  lacs  en  plages  mondaines,  enlaidir  les  sites 
les  plus  sauvagement  pittoresques  pour  assurer  le  Iriomphe  du  contort, 
l'arachide  ne  s’en  obstine  pas  moins  a  enfouir  ses  fruits,  plus  profonde- 
ment  peut-etre,  afin  de  les  soustraire  A  de  si  desolants  spectacles  :  sans 
doute  le  mot  arachide  est-il  peu  employe  dans  le  langage  courant,  mais 
le  terme  de  cacahuete  qu’on  lui  a  substitue  est,  au  moins,  aussi  peu 
euphonique  :  enfin,  malgre  quelques  essais,  d’ailleurs  assez  encoura- 
geants,  dans  les  terres  sablonneuses  des  Landes,  les  tentalives  d’accli- 
matation  de  la  precieuse  legumineuse  dans  notre  pays  sont  restAcs  sans 
resultats.  Par  contre,  elle  represente  une  des  principales  richesses  des 
regions  lorrides  de  notre  empire  colonial,  notamment  du  Senegal  oil 
elle  s’est  repandue  a  profusion  depuis  1848  et  d’ou  on  Fexporte  annuel- 
lementpar  dizaines  de  millions  de  tonnes.  On  y  cultive  les  deux  types 
auxquels  les  botanistes  ont  ramen6  les  differentes  variAtes  d’arachide  : 
YArachis  africtma  A  tiges  rampantes  portant  des  fruits  sur  toute  leur 
longueur  et  1 ' Aracliis  asiatica  A  tiges  dressees,  velues  et  n’ayant  de 
fruits  qu’autour  du  collet.  Au  premier  appartient  la  categorie  commer- 
ciale  designee  sous  les  noms  de  Riifisque  ou  de  Cayor  d’une  reputation 
mondiale  et  dont  les  fruits  contiennent  gdneralement  deux  amandes; 
certains  n’en  renferment  qu’une  :  on  les  appelle  Bop  Goto  (lete  de  singe) 
A  cause  de  la  forme  arrondie  d’une  des  extremites  de  la  gousse.  Une 
partie  de  la  recolte  sert  A  la  fabrication  de  l’huile  dont  voici,  d’apres 

1.  C.  S.  Sox-NI.NI.  1 tailc  de  l'Araelude  ou  pistache  de  terre,  1808. 

Bill.  Sc.  Pharm.  ( Avril  1930).  17 
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M.  J.  Adam,  le  mode  d’extraclion  :  au  moyen  d’une  machine  A  decorti- 
queron  enleve  mecaniquement  les  coques  qu’on  eliraine  enmeme  temps 
que  les  pellicules  par  un  courant  d’air.  Ainsi  liberAes  de  leurs  impuretes, 
les  amandes  sont  broyAes  sous  une  meule  ou  entre  des  cylindres,  puis 
soumises  a  la  pression  dans  des  scouffins  en  crin;  une  premiere  expres¬ 
sion  A  froid  fournit  1’huile  comestible,  d’une  couleur  jaunepaille,  d’une 
odeur  et  d’une  saveur  agrAables;  1’huile  obtenue  par  une  seconde 
pression  A  chaud,  colorAe  en  brun,  parfois  trouble,  d’une  saveur  moins 
fine,  est  reservee  A  l’industrie.  M.  G.  S.  Jamieson  assigne  A  l’huile  d’ara- 
chide  la  composition  suivante  : 


Muiere  saponifiable .  0,2 

Glycerides  de  l’acide  oldique . 52,9 

—  —  linolique . 21,7 

—  palmitique .  8,2 

—  —  stdarique .  6,2 

—  —  arachidique .  4,0 

—  —  lignocirique  (') .  3,1 


Les  fruits  qui  n’ont  pas  servi  A  la  preparation  de  1’huile  sont  con¬ 
sommes  sur  place  par  les  Senegalais  qui  en  sont  tres  f-riands  et  en 
mangent  les  amandes  tantot  crues,  tantAt  grillAes  ou  cuites  sous  la 
cendre  :  elles  sont  pour  eux  ce  que  sont  la  kola  pour  le  Congolais,  le 
mate  pour  le  Gtaucho,  la  coca  pour  le  PAruvien. «  Le  manoeuvre  dans  le 
chantier,  le  porteur  sur  la  piste  ou  au  milieu  de  la  brousse  en  mangent 
une  poignee  de  temps  A  autre.  C’est  l’aliment  de  reserve  qui  leur 
permet  d’aller  jusqu’au  bout  de  leur  tache,  quelque  penible  qu’elle  soil, 
sans  ressentir  les  tiraillements  de  leur  estomac  (*).  »  La  valeur  aliinen- 
taire  de  I’arachide,  est,  en  efifet,  tres  AlevAe,  ainsi  qu’on  peut  s’en 
rendre  compte  en  consultant  le  tableau  suivant  ou  le  regrette  A.  Bal- 
land  a  etabli  la  composition  centesimale  de  graines  de  diverses  prove¬ 
nances: 

Aiucmi'K  akachiiie  arachide 


Eau .  3,40  5,40  6,30 

Matiferes  azotees .  24,24  21,24  30,27 

—  grasses  .  51,80  45,90  47,15 

—  amylacees .  17,16  17,11  8,33 

Cellulose .  1,90  M“>  3, 75 

Cendres  (1 2 3) .  1,50  2,50  4,20 


Les  recherches  rAcentes  de  C.  O.  Johns  et  de  D.  B.  Jones  ont,  en  outre. 

1.  G.  S.  Jamieson.  Arachis  oil,  chemical  composition.  Joura.  Am.  cheat.  Sec..  1921 

2.  G.  Adam.  Les  plantes  oleiferes  de  i'Afritjm  occidenlalc  franchise.  L'ararhid  , 
1908. 

3.  A.  Balland.  Les  aliments ,  1907. 
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mis  en  relief  l’importance  des  substances  azol6es  que  renferme  l’ara- 
chide  :  ils  ont  extrait  de  son  amande  deux  globulines,  I 'arachine  et  la 
mmarachine,  fournissant,  la  premiere  4,96r  la  seconde  6,35  d’azote 
basique,  ce  dernier  chiffre  repr6sentant  le  pourcentage  le  plus  eleve 
qu'on  ait  trouve  dans  une  proteine  v6g6tale.  De  plus,  ils  ont  reconuu 
que  ces  globulines  contiennent  des  amino-acides  basiques  ( arginine , 
histidine,  cystine,  lysine)  :  «  Ces  r^sultats,  concluent  ces  auteurs,  sem- 
blent  prouverque  le  tourteau  d’arachide  serait  particulierement  efficace 
pour  apporter  un  supplement  aux  produits  alimentaires  composes  de 
cereales  et  autres  semences  dont  les  proteines  sont  pauvres  en  acides 
amines  (').  »  S6che  a  l’etuve  et  broy6,  ce  tourteau  fournit  une  farine 
blanche  qui,  si  elle  contient  3  fois  moins  de  sucre  et  d’amidon  que 
le  ble,  presente  une  teneur  en  proteines  (41,30  k  50,40  “/„)  et  en 
matieres  grasses  (3,80  a  8,10  %)  S  fois  superieure  et  une  proportion 
4  fois  plus  £levee  de  matieres  minerales  (3,52  °/0).  M.  Maurice  Boigey  la 
considere  comme  un  aliment  essentiellement  reconstituant  et  propre  a 
renouveler  nos  tissus,  dont  un  poids  donne  nourrit  plus  qu’un  mfiine 
poids  de  viande  et  qui,  par  sa  richesse  en  phosphates  de  potassium  et 
de  magnesium,  peut  jouer  un  role  important  dans  la  remin^ralisation  de 
l'organisme  (!). 

A  d6faut  de  cette  farine  qui  n’est  pas  d’un  usage  commercial  courant, 
on  aura  la  ressource  d’employer  l’arachide  grillee  qu’on  se  procure 
tr6s  facilement  et  A  peu  de  frais  dans  toutes  les  maisons  de  comestibles 
et  qui,  rfiunissant  les  trois  grands  groupes  de  principes  organiques, 
protides,  glucides  et  lipides,  sources  de  l’energie  et  de  la  chaleur  neces- 
saires  k  l’entretien  de  la  vie  et  k  la  production  du  travail  pbvsiologique 
des  organes,  fournit  un  aliment  tres  substantiel  et,  d’autre  part,  suscep¬ 
tible  de  se  preter  aux  combinaisons  culinaires  les  plus  variees.  11  m’es! 
arrive,  pendant  la  guerre,  lorsque  les  ravitaillements  en  denrees  v6g6- 
tales  laissaient  a  desirer,  de  me  «  cotonner  le  pourpoint  »  avec  des 
cacahuetes  dont  trois  ou  quatTe  poignees,  auxquelles  j’ajoutais  quelques- 
unes  des  verdures  que  tout  bon  vegetarien  sait  d^nicher  en  toutes  sai- 
sons  et  en  tout  lieu  et  accommode.es  en  salade  secundum  nrtem,  me 
permeltaient  de  remplir  mes  fonctions  aussi  allegrement  que  mes 
camarades  adonnes  a  la  necrophagie.  Mais  on  aurait  de  la  peine  k 
convaincre  son  prochain  des  avantages  d’un  tel  festin  :  y  reussirait-on 
que  l’epluchage  qu’il  necessite  serait  pour  beaucoup,  en  ces  temps  de 

2.  M.  Boigey.  Note  sur  la  valeur  alimentaire  de  la  farine  d'arachide.  Acad,  tic 
Med.,  19  fevrier  1929.  Les  tourteaux  d'arachide  sont  sonvent  l'objet  de  falsifications 
dont  la  plus  frequente  consiste  a  les  additionner  de  coques  pulvdrisees.  On  doit  a 
M,  le  professeur  Emii.e  1'errot  une  remarquable  etude  sur  les  procddes  a  employer 
pour  d^celer  les  sophistications  de  ce  genre  (fbiiLE  Pkrrot.  De  l’arachide  et  de  ses 
produits  utiles.  Rente  lies  cultures  fjloutakf-  1903). 
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vie  A  la  vapeur  oil  la  rapidite  est  une  loi  imprescriptible,  un  insurmon- 
table  obstacle  :  le  mieux  est  de  recommander  la  cacahuete  pulvArisee 
ou  le  pea  nut  butter.  La  premiere  de  ces  preparations  s’oblient  en 
broyant  les  amandes  dans  un  mortier,  operation  Si  la  portee  de  tous  les 
cordons  bleus  :  la  poudre  qu'on  se  procure  ainsi  sera  incorporee  it  des 
polages,  a  des  salades,  4  des  gateaux,  &  des  entremets.  Voici,  par 
exemple,  la  recette  d’un  potage  telle  que  me  l’a  indiqube  un  de  mes 
amis  qui  a  longtemps  vecu  au  SAnAgal  :  faire  cuire  dans  un  litre  de 
bouillon  de  legumes  3  cuillerAes  A  soupe  de  millet  decortique,  preala- 
blement  echaude  2  et  3  fois  a  l’eau  bouillante  et  1  cuilleree  de  lapioca  : 
au  bout  de  vingt  a  trente  minutes  de  cuisson  ajouter  2  cuillerees  de 
poudre  d’arachides  recemment  pulverisees,  3  cuillerees  d’oignons  cuits 
passes  au  tamis  et  gros  comme  une  noix  de  beurre  ;  saler  et  soumettre 
&  une  nouvelle  cuisson  de  dix  minutes.  A  retenir  Agalement  la  formule 
de  petits  g&teaux  ainsi  composes  :  detremper  dans  100  gr.  de  lait, 
230  gr.  d’arrow-root,  ISO  gr.  de  beurre,  150  gr.  de  sucre,  100  gr.  de 
cacahuetes  pilees;  petrir  soigneusement  et  abaisserla  pate  au  rouleau; 
debiter  en  petits  carrbs  et  cuire  a  feu  mo  yen  sur  une  plaque  beurrAe. 
Mais  c’est  A  la  salade  suivante  que  je  donnerais  la  palme  :  mettre  au 
fond  d’un  saladier  3  cuillerees  a  soupe  de  pulpe  de  carotte  crue  et 
autant  de  poudre  de  cacahuetes  avec  quantile  suffisante  de  sel,  de 
poivre,  de  jus  de  citron,  d’huile,  de  muscade  rapAe  et  de  moularde; 
bien  mAlanger  cet  assaisonnement  et  ajouter  une  salade  de  saison 
(laitue,  chicoree,  pissenlit);  remuer  le  lout  longuement.  Pour  obtenir 
le  pea  nut  butter  ou  beurre  de  cacahuete,  on  triture  les  amandes  au  mor¬ 
tier  jusqu’A  leur  conversion  en  une  masse  butyreuse;  ce  beurre  vegetal 
qu'on  peut  se  procurer  dans  les  maisons  oil  se  vendent  les  produits 
exotiques,  si  Ton  craint  de  n’avoir  ni  la  patience,  ni  la  force  musculaire 
qu’exige  sa  preparation,  se  recommande  par  son  onctuosite,  par  sa 
saveur  douce  et  fine,  par  sa  digestibilite  et  par  ses  qualiles  organolep- 
tiques.  J’en  conseille  souvent  l’emploi  aux  tuberculeux,  sous  forme  de 
sandwichs  dont  voici  la  recette  :  etendre  une  couche  de  beurre  d’ara- 
chide  sur  deux  tranches  de  pain  de  mie  entre  lesquelles  on  renferme 
quelques  feuilles  de  salade,  corsAes  d’un  hachis  de  cresson  alenois,  de 
cerfeuil  et  d’estragon.  Pour  les  amateurs  de  sucreries  on  remplace  le 
pain  par  le  pain  d’epices  et  les  verdures  par  de  la  confiture,  de  la  mar- 
melade  ou  de  la  gelee  de  fruits.  Ajoutons,  pour  en  finir  avec  les  emplois 
de  la  cacahuete  en  dietetique,  qu’on  s’en  sert,  surtout  en  Espagne, 
comme  succedane  du  cacao,  pour  fabriquer  un  chocolat  qui,  s’il  est  de 
mediocre  qualite,  a,  du  moins,  l’avantage  d’etre  tres  nutritif  et  peu  dis- 
pendieux  et  convient,  par  consequent,  a  ceux  dont  la  bourse  est  legAre 
et  l’appetit  robuste. 

Si  l’aracbide  mArite  d’occuper  une  place  d’honneur  en  bromatologie, 
son  role  dans  la  pharmacopee  se  rAduit  A  celui  que  jouent  les  sub- 
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stances  oleagineuses  telles  que  les  semences  de  pavot,  les  olives,  les 
noisettes,  les  amandes,  les  faines,  les  pignons  doux.  Cependant  diffe- 
rents  auteurs  ont  eru  pouvoir  lui  attribuer  des  vertus  therapeutiques, 
comme  Pison  qui  en  prescrivait  l’emulsion  dans  l’ethisie  et  dans  la 
pleuresie  et  la  prOnait  a  titre  d’aphrodisiaque,  comme  Willemet  qui  lui 
reconnaissait  «  Favantage  de  rel&cher  les  fibres,  de  soulager  dans  les 
coliques  seches,  dans  les  difficulty  d’uriner,  dans  les  accouchements 
laborieux,  dans  les  tranchees  des  enfants  »,  comme  l'anonyme  ameri- 
cain  qui,  il  y  a  quelques  annees,  a  pretendu  qu’une  cinquantaine 
d’amandes  absorbees  le  soir  triomphaient  de  l’insomnie  la  plus  rebelle; 
autant  d’assertions  qu’il  convient  d’accueillir  avec  quelque  scepticisme. 
L’arachide,  d’ailleurs,  peut  rendre  assez  de  services  au  dietfiticien  pour 
que  le  therapeute  lui  pardonne  de  n’etre  ni  analgesiante,  ni  eutocique, 
ni  hypnotique  et  pour  qu’on  ne  cherche  pas  a  lui  decouvrir  des  vertus 
qui  risqueraient  de  blesser  sa  modestie  et  de  la  forcer  h  cacber  sa  con¬ 
fusion  en  enfoncant  dans  le  sol  son  humble  fruit  v6tu  de  gris,  plus  pro- 
fondement  que  s’il  s’agissait  de  le  soustraire  aux  cyclones  les  plus 
furieux,  aux  rages  les  plus  devastatrices  des  elements  dSchaines. 

Henri  Leclerc. 
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1°  LIVRES  NOUVEAUX 

VLES  (Freo).  Precis  de  chimie  physique  a  l’usage  des  dtudiants 
en  medecine,  avec  preface  de  G.  Weiss,  414  pages  et  170  figures.  Prix,  car- 
tonne  :  50  francs.  ViGOTfrferes,  editeurs,  Paris,  1929.  —  M.  Fred  Vles,  docteur 
es  sciences,  professeur  a  la  Faculte  des  Sciences  et  charge  de  cours  a  la 
Faculte  de  Medecine  de  Strasbourg,  etait  bien  place,  par  ses  travaux  et  ses 
fonctions  universitaires,  pour  ecrire  ce  petit  Precis  de  Chimie  physique.  II 
int£ressera  non  9eulement  les  etudiants  en  medecine,  mais  aussi  tous  ceux 
dout  t’attention  est  attiree  vers  les  nouvelles  applications  de  la  physique.  Cet 
ouvrags  est  tres  moderne  dans  sa  conception,  et  parlaitement  au  point. 

Dans  la  premiere  partie  sont  trait6es  l’osmose  et  les  propriety  li6es  &  la 
concentration  moleculaire  des  solutions.  On  sait  l’importance  de  ce  chapitre 
qui  s’est  surtout  developp^  a  la  suite  des  travaux  de  Kaoult  sur  la  cryoscopie, 
puis  s’est  etendu  par  les  multiples  applications  de  l’osmose.  L’etude  des  phe- 
nomenes  61eclriques  dans  les  solutions,  et  plus  specialement  celle  des  Elec¬ 
trolytes,  font  Fobjet  de  la  deuxiSme  partie.  La  theorie  des  ions  est  expos^e 
avec  beaucoup  de  precision  et,  comme  consequence,  l’etude  de  la  fonction 
acide  et  du  pH  tiennent  une  place  importante,  en  rapport  d’ailleurs  avec  le 
grand  intent  que  prSsentent  ces  questions  a  notre  epoque.  Nous  trouvons 
ensuite  une  etude  sur  le  r61e  de  l’ionisation  en  biologie,  c’est-ci-dire,  prati- 
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quement,  sur  1’application  des  donnees  thdoriques  prdcddentes  a  un  domaine 
complexe  ou  elles  ont  permis  d’apporter  une  lumiere  toute  nouvelle.  L’etude 
des  phenomenes  d’adsorption,  de  la  stabilite  des  suspensions,  de  la  tension 
superlicielle,  trouvent  une  place  at  cote  de  celle  des  proprietes  de  la  matiere 
en  couche  mince  et  de  la  viscosite.  Un  chapitre  est  en  outre  reserve  h 
l’examcn  des  phenomenes  d’oxydation  et  de  reduction  qui  conduisent  &  la 
definition  du  rH.  Latroisifeme  partieest  consacrde  al’etude  de  l’etat  colloidal 
dont  1’importance  dans  les  phenomenes  biologiques  est  bien  connue.  La 
notion  de  colloides  est  definie.  Les  proprietes  des  solutions  rolloidales  sont 
etudiees  en  detail,  ainsi  que  celles  des  granules  dans  les  sols.  Les  colloides 
electrolytiques  trouvent  ensuite  une  place  particuliere.  L’auteur  montre  enfin 
comment  intervient  l’etat  colloidal  dans  les  phenomenes  biologiques. 

L’ouvrage  presente  ainsi  un  champ  extrfimement  vaste  que  l’auteur  a 
d’ailleurs  voulu  completer,  avec  raison,  par  quelques  appendices  sur  les 
sujets  suivants  : 

La  charge  des  interfaces  et  la  stabilite  des  suspensions,  ainsi  que  la  mesure 
de  leur  charge;  la  physique  bacterienne  et  la  physico-chimie  des  reactions 
humorales.  Ainsi  est  amende  1’etude  de  l’agglutination  et  de  la  bacteriolyse. 

Cette  simple  enumeration  des  principaux  titles  de  I’ouvrage  de  M.  Vles  ne 
donne  qu’une  idee  tres  imparfaite  de  son  importance.  Si  la  physique  a  evolud 
dans  cen  dernieres  annees  avec  une  grande  rapidity,  creant  de  nouveaux 
domaines  d’etudes,  la  physique  biologique  a  su  tirer  des  nouvelles  theories 
qui  lui  etaient  oflertes  des  dlernenls  precieux  d’application.  Science  nouvelle 
et  d’un  abord  difficile,  elle  necessite,  comme  le  rappelle  dans  la  Preface  le 
professeur  G.  Weiss,  un  «  ensemble  de  connaissances  fondamenlales,  sans 
lesquelles  il  ne  peut  y  avoir  qu’obscurite  ».  Ces  notions  generates  manquent 
a  beaucoup,  et  bien  des  praticiens  prendront  connaissance,  avec  utility  et 
avec  inierSt,  de  celivre  quicomble  trfes  heureusemeut  une  larune. 

L’ouvrage  est  presents  dans  une  forme  tres  satisfaisanle.  11  est  clairement 
ecrit,  illustre  de  nombreuses  figures  et  de  graphiques  qui  aident  a  la  compre¬ 
hension  du  texte  et  en  facilitent  la  lecture. 

Si  ce  precis  est,  par  definition,  destine  aux  etudiants  en  mddecine,  les 
pharmaciens  en  prendront  connaissance  avec  fruit,  car  plusieurs  de  ses  cba- 
pitres  se  rapportent  a  des  notions  d’un  interSt  trop  general  pour  que  Ton 
puisse  les  ndgliger.  A.  Damiens. 

THOMAS  (Pikrbe).  Conrs  de  chimie  biologique.  Tome  II.  I'artie 
speciale.  Un  vol.  de  393  pages.  Prix  :  60  fr.  Les  Presses  universitaires, 
Paris,  49,  boulevard  Saint-Michel,  1929.  —  Dans  cette  deuxieme  partie  1’auteur 
etudie  les  tissus  et  les  organes  au  point  de  vue  de  leur  fonctionnement  chi- 
mique.  Dans  la  mesure  du  possible,  il  a  prdsente  parallelement  la  biochimie 
des  plantes  et  des  organismes  animaux  sans  prdtendre  a  etre  complei,  et  le 
cadre  restreint  de  l’ouvrage  ne  le  permettait  pas.  Ce  traile  donne  un  aper?u 
consciencieux  de  faits  etablis  oh  le  lecteur  trouve  maints  renseignements 
utiles. 

Conservant  le  plan  du  lome  Ier,  l’auteur  donne  a  la  fin  de  chaque  chapitre 
une  liste  d’ouvrages  a  consulter  et  un  choix  d’exercices  pratiques.  Ce  choix 
des  exercices  n’ayant  pas  la  pretention  d’etre  complet,  il  n’y  a  pas  lieu  de 
s’etonner  que  l’auteur  ait  donne  la  preference  a  certaines  methodes  plutot 
qu’h  d’aulres  qui  nous  sont  plus  familihres  (dosage  du  glucose  dans  le  sang, 
du  beurre  dans  le  lait),  mais  dans  l’ensemble  ce  traite  renfeime  des  notions 
generates  tr£s  inldressantes  et  de  nombreuses  techniques  utiles.  Non  seule- 
ment  l’dtudiant  y  trouvera  un  enseignement  excellent,  mais  le  travailleur  y 
puisera  d’utiles  details.  L.  Deval. 
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MANGENOT  (G.).  Donnees  morphologiqnes  sur  la  mali«>re 
vivanle.  1  vol.  de  iv-258  pages,  o4  figures.  Guillon,  4diteur,  Paris,  1930.  — 
Le  but  et  1’utiliM  de  ce  livre  sont  fort  bien  marques  dans  la  preface  qu’a 
4crite  M.  le  prof.  Guilliermond.  Les  grands  progres  realises  depuis  quelques 
anuses  dans  le  domaine  de  la  cytologie,  et  particulieremeut  dans  la  connais- 
sance  de  la  cellule  vegetale,  rendaient  n^cessaire  une  mise  au  point  de  la 
question,  un  expose  des  decouvertes  r6centes  a  c6t6  des  donnSes  classiques. 
M.  Mangenot,  ayant  beaucoup  contribu4,  par  ses  propres  travaux,  aux  progres 
r^cents,  etait  parfaitemenl  qualifie  pour  6crire  ce  livre;  il  y  a  enticement 

Successivement,  il  etudie  le  protoplasme,  dans  sou  ensemble,  et  les  produits 
de  son  activity,  le  cytoplasma,  les  chondriosomes,  le  noyau,  It  paraplasma 
(vacuoles  et  leur  contenu,  parois  cellulaires,  amidon,  pigments),  la  multipli¬ 
cation  et  la  differenciation  cellulaires.  Rien  de  ce  qui  touche  A  ces  questions 
fondamentales  n’a  4te  neglige.  A  vrai  dire,  le  contenu  de  ce  livre  ne  rtipond 
pas  exclusivement  4  son  litre  de  «  Donnees  morphologiques  ».  Les  faits  mor- 
phologiques  n’y  sont  que  la  base  essenlielle,  ils  ne  sont  pas  seuls  Studies.  La 
composition  chimique,  la  structure  physico-chimique,  le  fonctionnement  des 
constituants  cellulaires  sont  Cudils,  eux  aussi,  et,  si  l’auteur  s’est  gard4 
d’exposer  les  discussions  th4oi*iques  trop  hypoth^tiques,  il  a  cependant  expose 
de  fort  importantes  questions,  comme,  entre  autres,  celle  de  la  theorie  chro- 
mosomique  de  I’h6r4dii6  et  des  lois  de  l’hybridation. 

Tout  cela  est  redige  avec  une  clart6  et  une  precision  parfaites,  avec  l’appui 
de  nombreuses  figures,  dont  certaines  sont  originales,  de  sorte  que  le  livre 
est  de  lecture  agreable  et  facile. 

Je  ne  puis  mieux  conclure  cette  brfeve  analyse  qu’en  adoptant  l’opinion  de 
M.  Guilliermond,  en  declarant,  moi  aussi,  que  ce  livre  «  sera  prdcieux  a  tous 
ceux  qui  eprouvent  la  curiosite  ou  la  necessity  de  se  renseigner  sur  les 
donnees  actuelles  de  la  cytologie  ».  Et  sa  lecture  est  indispensable  pour  tous 
ceux  qui  voudront  aborder  les  recherches  cytologiques,  plus  particulihrement 
dans  le  domaine,  eneore  in^puise,  de  la  cytologie  v6gCale.  M.  Mascre. 

CARON  (H.)  et  RAQUET  (D.).  Tableaux  d’analyse  chimique  qualita¬ 
tive  (2°  edition),  i  vol.,  78  pages, Prix  :  20  fr.,  Vuibert,  Paris,  1930.  -  L’ouvrage 
prPsente  par  MM.  Caron  et  IIaquet  n’est  pas  complCenient  inconnu  du  public, 
qui  a  deja  su  appr4cier  leurs  Tableaux  d' Analyse.  Il  conslitue  de  ceux-ci  une 
seconde  Edition,  largement  justifi4e  par  le  succes  de  la  premiere,  et  que  les 
auteurs  ont  encore  compile  et  etendue  par  plusieurs  additions  :  telle  la 
recherche  des  nitrates  en  presence  des  nitrites,  ou  des  complements  a  l’6tude 
analytique  des  acides  organiques. 

Ce  qui  caracteiise  cet  ouvraee,  c’est  une  tres  ample  documentation  sur  les 
diff4rents  groupes  de  rn4taux  et  d’acides,  sur  laquelle  insistent  les  auteurs 
avant  d’envisager  la  classique  separation  dichotomique.  C’est  ensuite  un 
commentaire  d4taill6  de  la  methode  suivie,  qui,  sous  le  titre  modeste  de 
iXotes  explicalives,  pr4vient  toutes  les  causes  d’erreur  on  pourrait  faillir  la 
technique.  Par  ailleurs,  de  nombreuses  «  reactions  complementaires  »  sont 
decrites,  de  mSme  que  sont  indiques  les  principes  des  separations  et  donnees, 
les  compositions  des  precipites  formes  :  ainsi  la  theorie  justifie  constamment 
la  pratique  et  fait  de  cet  ouvrage  autre  chose  qu’un  aride  manuel  de  manipu¬ 
lation. 

Cependant,el  c’est  14  le  merite  de  MM.  Caron  et  Raquet,  la  technique  qu’ils 
exposent  n’en  reste  pas  moins  claire,  et  se  trouve  convenablement  mise  e 
relief  par  une  typographie  heureuse.  Les  methodes  de  separation,  d'execution 
facile,  n’en  sont  pas  moins  precises  et  realisent  en  plusieurs  points  des  ame- 
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liorations  notables,  inspires  parfois  des  travaux  personnels  des  auteurs. 

Si  Ton  ajoute  que  les  cas  les  plus  divers  y  sont  d6tai!16s,  telle  la  separation 
de  Mn  par  C03Ba,  l’analyse,  dans  la  determination  des  miRaux,  du  precipit6 
ammoniacal  complexe  dans  le  cas  de  la  presence  da  P’O";  que  les  essais  k  la 
llamme,  par  voie  sfeche,  au  chalumeau,  n’y  sont  pas  omis,  on  se  rendra 
compte  que  ce  manuel  n’est  pas  un  simple  abr6g6  didactique  :  c’est  encore  un 
excellent  guide  ou  les  praticiens  de  1’analyse  trouveront  des  indications  pre- 
cieuses  dans  leur  travail.  J.-A.  Gautier. 

Editions  HEUDEBERT.  Le  rdgime  diabetique,  1  brochure  in-8°  earn', 
61  pages,  Paris,  1930.  —  II  n’est  point  besoin  de  presenter  a  nos  lecteurs  la 
tirme  Heudebkrt  qui  a  pris  dans  le  monde  entier  une  place  envi6e  et  meritAe 
par  la  quality  et  la  presentation  de  ses  produits  dietetiques.  L’etablissement 
des  regimes  appropriSs  k  diverses  affections  est  aussi  oeuvre  delicate  et  neces- 
site  des  recherches  de  laboratoire  de  plus  en  plus  difficiles,  et  chacun  sait 
combien  s’accuse  la  n^cessite  de  la  collaboration  mbdicale  et  industrielle. 

On  ne  saurait  done  que  se  rejouir  de  poss^der  d’excellents  aide-memoire 
s’adressanl  aussi  bien  au  medecin  praticien  qu’au  malade  lui-mSme. 

Les  etablissements  Heudebert  avec  «  Le  regime  diabetique  »  inaugurent 
une  s6rie,  qu’ils  intitulent  les  Becueils  dietetiques,  qui  comprendra,  en  outre, 
le  regime  des  maladies  du  rein,  de  l’ob£sit6,  des  maladies  du  foie,  du  tube 
digestif,  des  affections  cardio-vasculaires,  arthritiques  et  le  regime  des  enfants. 

Ce  premier  volume,  fort  bien  edit6,  bien  presente,  clair,  precis,  pratique,  fait 
le  plus  grand  honneur  aux  laboratoires  de  cet  ^tablissement. 

Apres  avoir  bribvement  defini  le  diabete,  on  y  trouve  des  iXotions  generales 
sur  ies  aliments,  la  liste  des  aliments  permis  et  defendus,  ceux  des  specia- 
lites  Heudebert  recommandees  et  1' elaboration  de  menus  permettant  de  varier 
le  regime  et  de  le  rendre  moins  fastidieux.  On  n’a  pas  oublie  les  cures  de 
regime  et  les  stations  hydrominerales  pour  terminer  par  une  serie  de  recettes 

C’est  done  une  notice  originale  bien  editde,  pratique,  que  medecins,malades 
et  pharmaciens  consulteront  avec  interfit  et  satisfaction.  Em.  Perrot. 

BRUS  ff.).  Recherches  sur  le  pin£ne  et  le  nopinfcne.  77;.  Duct. 
Sc.  On  vol.  in-8°,  196  pages,  11  figures,  imprimerie  J.  Fournier,  Toulouse.  — 
L’Atude  tres  documents  de  M.  Brus,  outre  son  incontestable  valeur  chimique, 
est  interessante  a  bien  des  points  de  vue.  Elle  presente  le  grand  avantage  d’etre 
clairement  exposee,  illustr6e  de  schemas,  dot^e  de  nombreux  tableaux  de 
chiffres  resumant  les  rSsultats  obtenus  et  nettement  divisee  en  chapitres 
distincts,  ce  qui  en  facilite  beaucoup  la  lecture.  Bien  que  se  consacrant  princi- 
palement  k  des  recherches  d’ordre  chimique  et  physico-chimique  sur  le  pinfene 
et  le  nopinfene,  l’auteur  ne  neglige  pas  de  s’occuper  des  matieres  premiferes 
desquelles  on  retire  ces  carbures;  il  propose  m6me  de  baser  une  classification 
des  diflArentes  variates  d’essence  de  t6rebenthine  d’apres  la  composilion  de 
leurs  fractions  terpeniques.  II  6tudie  successivement  :  1’oxydation  permanga- 
nique  des  pinfenes  x  et  £,  faction  de  l’ozone,  de  l’acide  chlorhydrique,  du 
chlore  et  du  brome  sur  ces  carbures,  puis  la  dechlorhydratation  du  chlorhy- 
drate  de  pinfene,  conduisant  a  un  melange  de  produits  et  non  k  un  camphene 
homogene  et  enfin  la  dechloruration  et  la  d6bromuration  des  derives  dihalo- 
g6n£s. 

Au  cours  de  ce  travail,  on  trouve  des  indications  nombreuses  et  precises 
sur  le  m^canisme  des  reactions,  la  production  des  differents  isomferes,  les  prin- 
cipaux  caractbres  physiques  et  chimiques  de  ceux-ci,  ainsi  que  leurs  formes 
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cristallines.  Cette  these,  accomplie  sous  les  auspices  de  l’lnstitut  du  Pin,  fait 
honueur  an  rnaitre  qui  l’a  guid^e  autant  qu’a  son  auteur. 

M.-Th.  Francois. 


2°  JOURNAUX  —  REVUES  -  SOCIETES  SflVflNTES 


Biologie  generate.  —  Histologie. 

Propriitcs  optiques  (les  liquides  et  leurs  applications  bio- 
logiques.  Fabre.  Biol,  tiled.,  1928,  18,  n°  2,  p.  74-91.  —  Les  divers  pheno- 
menes  examines  sont  : 

1°  L’absorption  de  la  lumi&re  par  les  corps  purs  et  les  solutions  vraies  et 
les  diverses  applications  de  la  colorimetrie  et  de  I’examen  spectroscopique . 

2°  La  dispersion  de  la  lumiere  et  larSfractometrie. 

3°  L’absorption  de  la  lumiSre  par  les  solutions  colloldales  et  les  suspen¬ 
sions.  La  nephelem^Lrie.  L’ultramicroscopie. 

4°  La  fluorescence. 

5°  La  rotation  du  plan  de  polarisation.  S.  L. 

G.  Harvey  et  la  circulation  du  sang.  Launoy  (L.)  et  Launoy  (A.), 
Biol,  med.,  1928,  18,  n°  5,  p.  193-209.  —  Dans  cette  note  sont  reproduits  le 
texte  et  la  traduction  de  I’ouvrage  ecrit  par  Riolan,  principal  antagoniste  de 
Harvey  :  Exercitalio  auatomica  de  circulations  sanguinis.  S.  L. 

Introduction  a  l  <5tude  (les  relations  du  sympatliique  et  dcs 
climats.  Laignel-Lavastine.  Biol,  med.,  1928,  18,  n°  5,  p.  210-232.  —  Etu- 
diaut  les  reactions  du  sympathique  selon  les  climats,  1’auteur  resume  : 

1°  Les  donn^es  eldmentaires  relatives  au  sympathique,  au  climat  et  au  fac- 
teur  du  climat  sur  le  sympathique; 

2°  L’action  de  quelques  stations  climatiques  sur  le  sympathique; 

3°  II  indique  les  meilleurs  rdactifs  cliniques  et  pose  les  principales  indica¬ 
tions  climatiques  en  sympathologie.  S.  L. 

La  structure  discontinue  de  la  matiftre,  ses  preuves,  ses 
consequences.  Dr  Lambolez.  Biol,  med.,  1928,  18,  n"  7,  p.  293-339.  — 
L’auteur  pr4sente  dans  ses  grandes  lignes  la  theorie  Slectronique  de  la 
matiere,  ses  preuves  physiques,  chimiques  et  physico-chimiques  ;  ii  examine 
l’application  de  cette  theorie  aux  sciences  biologiques.  S.  L. 

Hour  la  m6decine  humaine.  Essai  sur  la  m(5thode  nnSdieale. 

Dr  Biot.  Biol,  med.,  1929,  19,  n°  1 ,  p.  21-43.  —  Le  m6decin,  pour  soigner  un 
malade,  doit  connaitre  et  soigner  a  la  fois  soli  etat  physiologique  et  psycho- 
logique,  lesquels  constituent  un  tout  inseparable.  L’auteur  insiste  sur  1’impor- 
tance  de  cette  question,  un  moment  tombee  dans  1’oubli,  sur  l’insufflsance  de 
nos  connaissances  a  ce  sujet  et  sur  les  difficulty  auxquelles  se  heurte  cette 
edification  d’une  «  mddecine  humaine  ».  S.  L. 

Y  a-t-il  des  dispositifs  analomiques  corrtslatifs  des  fonctions 
psycliiques?  Dr  Legrand.  Biol,  med.,  1929,  19,  n°  1,  p.  1-20.  —  Les  acqui¬ 
sitions  actuelles  sur  le  cerveau  humain,  aussi  bien  macroscopiques  que 
micrographiques,  histologiques  ou  anatomo-pathologiques,  ne  permettent  de 
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lui  donner  aucun  caractere  sp^cifique  qui  en  fasse  unorgane  exceptionnel. 
Au  contraire,  dans  l’architecture  c£r6brale,  les  dispositifs  mecaniques  com- 
binent  leurs  eflets  dans  un  mfime  but  de  protection  minutieuse  de  l’ence- 
phale,  tendant  a  mettre  les  centres  a  l’Scart  du  milieu  cosmique,  afin  de  les 
abriter  pour  la  sdcurit6  de  leurs  reflexes  et  l’exactiiude  de  leurs  d6termina- 
tions,  et  c’est  en  cette  «  abstraction  »  des  centres  que  reside  leur  caractere 
particulier  et  exceptionnel.  S.  L. 

Cliimiatrie.  Coutiere  (II.).  Biol,  mod.,  1929,  19,  n°  3,  p.  97-116,  et  n°  4, 
p.  164-182.  —  Ayant  montre  comment  la  chimiatrie  moderne  ou  «  appli¬ 
cation,  A  Part  de  guerir,  des  propri6tes  des  sues  et  humeurs  »  est  n6e  de 
la  conception  ancienne  de  la  chimie,  l’auteur  s’arrDte  a  l’examen  des  reac¬ 
tions  d’immunite.  II  etudie  successivement  les  notions  acquises  actuellement 
sur  les  antigfenes  (propri^tes,  structure,  antigenes  imparfaits),  la  notion  de 
spScificite,  les  phenomenes  de  floculation  et  de  neutralisation  antitoxique,  les 
effets  de  coagulation  et  de  dispersion,  les  reactions  de  precipitation,  les  phe¬ 
nomenes  de  lyse,  de  fixation  du  complement  et  d’hyperseusibilite  aux  pro¬ 
tides  Strangers.  S.  L. 

La  th£orie  cellulaire  et  la  vie.  Collin  (11.).  Hiol.^med.,  1929, 
19,  n°  4,  p.  145-163.  —  La  th^orie  cellulaire  fait  de  tout  etre  vivant  une 
sorte  de  «  r^publique  cellulaire  »  nee  dune  cellule  initiale  et  a  chaque 
cellule  conserve  une  individualite  morphologique  et  physiolngique.  En  reality, 
1’exatnen  morphologique  et  pliysiologique  d’un  organisme  h6t6rocyste  montre 
qu’il  ne  s’explique  pas  par  cette  th^orie;  la  valeur  n’en  est  pas  rigoureuse 
non  plus  dans  le  cas  des  organismes  unicellulaires.  Dans  tous  les  cas,  on  est 
conduit  a  considerer  l’inegale  valeur  morphologique  et  physiologique  des 
cellules.  La  forme  cellulaire  ne  suffit  pas  a  expliquer  la  vie  ;  elle  est  un  aspect 
contingent  souvent,  mais  pas  n^cessairement  realise,  de  la  suhstance  vivante, 
lie  d’ailleurs  a  certaines  conditions  physiques,  et  la  notion  de  plasmode  sem- 
blerait  plus  explicative  des  aspects  des  structures  histologiques.  S.  L. 


Hydrologie. 

Sur  I'action  de  l  ean  d’Uriagc.  Contribution  a  l'etude  des 
eaux  sulfureuses.  Laiut  (J.)  et  Siebenmann  (C.).  Bull.  Soc.  Vhim.  hiol., 
9,  n°  3,  p.  327.  —  L’eau  d’Uriage  represente  une  eau  sulfureuse  d’une  grande 
Constance  au  point  de  vue  physique  et  chimique.  Sortie  du  griffon,  elle  con¬ 
serve  toutes  ses  qualites  a  condition  d’etre  recueillie  dans  des  ampoules  en 
verre  rigoureusement  neutre.  Grace  a  l’isotonie  avec  le  serum  humain,  elle 
ne  provoque,  par  melange  au  sang,  ni  deformation,  ni  hemolyse  des 
hematies.  Mise  in  vitro  au  contact  du  s6rum  (sang  de  cheval),  l’hydrogene 
sulfure  de  l’eau  se  transforme  partiellement  en  soufre  colloidal.  II  se  forme, 
au  contact  des  hSmaties,  de  la  sulfh6moglobine.  J.  R. 

Les  eau.v  minerales,  milieux  vitaux ;  nouvelles  experiences 
sur  les  v6g6taux  superieurs.  Billard  (G.)  et  Mougeot  (A.).  Presse 
medicale,  27  avril  1929,  n°  34,  p.  546.  —  Les  eaux  n’agissent  pas  par  leur 
concentration  mol^culaire,  mais  par  leur  reaction  ionique  (pH)  el  par  la 
nature  de  leurs  ions  que  la  spectrographie  a  revel6e  tres  compiexe.  Les  eaux 
minerales  agissent  sur  la  vitesse  de  croissance,  mais  ne  semblent  pas  modi¬ 
fier  le  coefficient  d’utilisation  mat6rielle  et  energdtique  des  reserves  nutri¬ 
tives  de  la  graine.  L’action  empdchau.te  sur  la  germination,  sur  la  croissance 
de  la  radicule  et  de  la  tigelle  serait  d’ordre  cellulaire.  R.  R. 
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Sur  Talteration  des  eaux  sulfureuses  de  Bai^ses.  Massy  (R.). 
Hull.  Soc.  Pharm ..  Bordeaux,  1929,  67,  n°  2,  p.  93.  —  Mesures  de  resistivity 
yiectrique,  d’acidite  ionique  et  de  degr£  sulfhydrometrique  sur  1’eau  de 
Bcreges,  conservee  4  l’air.  R.  R. 

Le  pH  des  eaux  thermales  de  la  val!6e  de  llartges.  Massy  (R.)  et 
Dufrenoy  (J.).  Bull.  Soc.  Pharm.  Bordeaux,  1929,  67,  n°  2,  p.  102.  R.  R. 

Observations  climatologiques  efl"eclu«5es  a  Bareges  pendant 
la  saison  tlierniale  1028.  Massy  (R.).  Bull.  Soc.  Pharm.  Bordeaux,  1929, 
67,  n°  2,  p.  1 08.  R.  H. 

Les  eaux  ininerales,  milieux  antitoxiques,  role  du  calcium. 

Violle  (P.-L.)  et  Giberton  (A.).  Presse  medic.,  20  juillet  1929,  n°  58,  p.  943. 
—  La  propriete  antiloxique  d’une  eau  ryside  dans  fetat  physico-chimique  des 
constituents  de  cette  eau  et  en  particular  dans  la  presence  du  calcium. 

R.  R. 

Une  eau  de  mineralisation  anormale  a  Generac  (Gironde). 

Massy  (R.)  et  Bertrand  (M.).  Bull.  Soc.  Pharm.,  Bordeaux.,  1929,  67,  n"  3, 
p.  173.  —  L’anion  dominant  est  le  chlore,  le  cation  est  le  potassium,  d’oii  une 
constitution  exceptionnelle  :  eau  chlorurye  potassique.  R.  R. 

Pharmacologie.  —  Chimie  ve  get  ale. 

Kecherches  pliarmacologiques  sur  la  «  Digilalis  1'erru- 
ginea  »  L.  Ricerche  farmacologiche  sulla  Digitalis  ferruginca  L.  Ver- 
gnano  (V.).  Archiv.  di  farmac.  sperim.,  45,  n°  12,  p.  280.  —  La  Digilalis 
t'nrrwjim  a,  plante  biennale,  croissant  dans  Lltalie  el  le  Levant,  devrait, 
d’apres  l'auteur,  Stre  considyree,  non  pas  comrne  une  falsification  du  Digi¬ 
talis  purpurea,  mais  plutflt  comme  un  succeJane.  En  effet,  l’etude  de  son 
action  sur  le  cceur  de  la  grenouille,  par  la  methode  de  Foch,  montre  une 
action  tout  k  fait  parallble  k  celle  du  D.  purpurea,  mais  un  peu  plus  rapide 
et  plus  intense.  La  faction  de  Keller-KiuaNi  est,  elle  aussi,  un  peu  plus 
intense  que  celle  qui  est  produite  par  une  quantity  egale  de  Digitalis  pur¬ 
purea.  A.  L. 

Reeherches  sur  Taction  pharmacologiqiie  des  plr6nylgua- 
nidines.  Ricerche  sull’azione  farmacologica  dtlle  fenilguanidine.  Ganna vo(L.). 
Archiv.  di  farmac.  sperim.,  45,  n°  11,  p.  249  et  n°  12,  p.  273.  —  Tandis  que 
la  guanidine  est  douee  de  proprietes  hypoylycemiantes,  la  phenylguanidine 
et  la  diphenylguanidine,  contrairement  k  d’autres  derives  dont  on  a  fait  des 
succydanys  de  Finsuline,  ne  le  sont  pas.  Par  contre,  faction  convulsivante, 
faible  dans  la  guanidine,  est  fortement  exaltye  dans  ces  derivys. 

La  phenylguanidine,  plus  toxique  que  la  guanidine,  est  un  poison  des 
^centres  nerveux.  La  dose  mortelle  varie  entre  10  et  40  centigr.  par  kilogramme 
d’aniinal.  On  observe,  d’abord  de  l’apathie,  de  la  somnolence,  puis  des  con¬ 
tractions  musculaires  isolees,  se  transformant  rarement  en  attaques  convul- 
sives  gynbralisyes,  enfin  prostration  et  mort. 

La  diphenylguanidine  est  beaucoup  plus  toxique  :  10  a  15  fois  plus  environ. 
La  dose  mortelle  est  de  a  a  50  milligr.  par  kilogr.  d’animal.  Elle  cause  des 
crampes  musculaires  et  des  contractions  tytaniques.  L’animal  meurt  dans 
une  position  caractbristique  :  extension  rigide  des  membres,  contraction  des 
muscles  du  dos  et  de  la  nuque.  Ces  phynomfenes  sont  accompagnes  de 
mydriase.  A.  L. 
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I.a  recherche  des  fraudes  de  I'essence  de  t«5rebenthine. 

Barraud  (M.  II.).  Ann.  des  Falsi/'.,  12,  n°  241,  p.  5  et  242,  p.  83.  —  L’auteur 
fractionne,  par  distillation,  I’essence  en  cinq  parties  dgales,  la  cinquifeme  elant 
constitute  par  le  residu  de  la  distillation.  II  determine  les  densites.les  indices 
de  refraction  et  les  deviations  polarimttriques  des  fractions  t,  3  et  3,  et  leurs 
differences  lui  permeltent  de  deceler  les  falsifications  de  I’essence  examinee, 
et  meme  son  remplacement  par  des  essences  autrts  que  I’essence  du  Pirns 

II  precise,  en  outre,  les  conditions  d’emploi  de  la  mtthode  d’oxydation  par 
l’acide  azotique  fumant,  et  de  la  methode  par  determination  de  I’tchauflement 
sulfurique. 

De  plus,  il  institue  un  indice  qn’il  nomme  indice  glycdrique,  base  sur  le 
phenomene  suivant  :  une  emulsion  grossiere  de  deux  liquides  non  miscibles 
parait  homogtne,  si  on  1’tclaire  4  l’aide  d’une  lumiere  monochromatique  pour 
Iaquelle  les  deux  liquides  aient  meme  indice  de  refraction  En  lumidre 
blanche  on  peut  observer,  dans  le  meme  cas,  une  teinte  compleinentaire  de 
celle  de  la  radiation  pour  Iaquelle  les  indices  sont  tgaux.  Si  on  fait  varier  la 
temperature  du  melange,  la  longueur  d’onde  de  cette  radiation  varie  tgale- 
ment,  et  par  suite  la  teinte  complementaire  observde.  En  pratique,  on 
mdlange  10  cm2  de  I’essence  examinee  avec  1  a  2  cm3  de  glycerine  pure.  On 
agite  et  examine  par  transparence  Tangle  d’une  fenelre.  Avec  une  essence 
framjaise  pure,  la  teinte  parait  bleue  afroid;  on  chauffe  Ientement  en  agitant 
avec  un  thermomdtre,  et  Ton  voit  la  coloration  passer  a  1’indigo  puis  virer 
brusquement  au  violet  evdque.  On  note  alors  la  temperature  qui  constitue 
1’indice  glycSrique.  Cet  indice  varie  entre  23°  et  27°  pour  les  essences  pures. 
I.es  essences  d’origine  botanique  differente  ont  des  indices  differents.  La  fal¬ 
si  ficalion  par  addition  de  white  spirit  donne  des  indices  faibles.  A.  I  . 


Pharmacodynamie.  —  Therapeutique. 

Dosage  des  preparations  de  lobe  posterieur  d’hypopliyse  sur 
l’ut6rus  de  hrcbis.  Trendelenburg  (P.).  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Phann., 
decembre  1928,  139,  n°  5-6,  p.  301-305.  —  Presentation  d’une  methode 
donnant  des  erreurs  seulement  de  plus  ou  moins  20  °/„.  P.  B. 

Sur  le  mode  d’aeliou  des  extraits  liypophysaires  anterieurs. 

Courrieb  (R.)  et  Ivehl  (R.).  C.  li.  Sue.  Biol.,  1929,  122"  p.  711-712.  —  Les 
extraits  du  lobe  hypophysaire  anterieur  prepares  par  voie  hydro-alcaline 
sont  capables  de  declencher  chez  la  chatte  une  plvise  folliculaire  avec  toutes 
ses  modifications  caractdristiques.  On  obtient,  avec  de  fortes  doses,  l  atresie 
luteinique  des  follicules  mOrs.  P.  B. 

Action  tlu  glucosone  sur  les  diH6renles  esp6ces  dauiinaiix. 

Herring  (P.  T.)  et  Hynd  (A.).  ,/.  of  Physiol.,  1928,  66,  p.  267-273.  —  (.’injection 
de  glucosone  determine  Tapparition  chez  les  souris,  les  rats  blancs,  les 
lapins,  les  cobayes  et  les  chats  d’une  serie  de  symptdmes  qui  sont  trfes  voisins, 
mais  non  identiques  a  ceux  declenches  par  Tinsuline.  Le  glucosone  est  une 
substance  intermddiaire  importante  dans  le  m^tabolisme  des  hydrates  de 
carbone.  P.  B. 

Action  compar6e  des  solutions  hypertoniques  de  chlorates  el 
de  chlorures  de  li,  Aa,  fact  ilg.  Ulrich  (J.  1..)  et  Shternov  (V.  A.). 
J.  Pliarm.  exp.  Ther.,  janvier  1929,  35,  n°  1,  p.  l-l;i.  —  Les  chlorates  de 
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Ca,Mg,K  et  Na  sont  moins  toxiques  que  jles  chlorures  correspondants,  leur 
toxicite  est  due  k  une  depression  du  systeme  nerveux.  P.  B. 

Aclion  tie  la  d<5cam<>thyl6ne-diguaiiidine  sar  la  s£cr£lion 
interne  du  pancreas.  Zunz  (E.)  et  La  Barre  (J.).  Arch.  int.  Pharin.  cl 
Thee.,  1928,  34,  n°  4,  p.  442-463.  —  L’injection  intraveineuse  de  synthaline 
augmente  la  teneur  en  insuline  du  sang  veineux  pancreatique  ;  cette  hyper- 
insulinemie  est  emp&chde  par  la  vagotomie.  Les  centres  nerveux  rdagissenta 
la  synthaline  en  excitant  par  voie  pneumo-gastrique  la  secretion  interne  du 
pancrdas.  P.  B. 

Roledu  foie  dans  riiypcrthermie  par  la  bdta-tetrahydronaph- 
tylamine.  Boucraert  (J.  J.).  C.  /?.  Soc.  Biol.,  1929,  100,  p.  769-772.  —  Par 
des  experiences  d  hepatecto  nie,  l’auteur  montre  que  le  foie  joue  un  role  pri¬ 
mordial  dans  la  production  de  1’hyperthermie  naphtylaminique.  Cette  action 
du  foie  ne  semble  pas  due  uniquement  a  une  liberation  de  glycogene  hepa- 
tique,  puisque,  ni  [’injection  de  dextrose,  ni  celle  de  dextrose-insuline  ne 
lAtablissent  le  pouvoir  hyperthermisant  de  ce  corps  chez  le  chien  hepactec- 
tomise.  P.  B. 

Action  hyperthermisante  et  cardiovasculaire  du  dinitro- 

alplianaplitol  chez  le  chien.  Heymans  (C.)  et  Boucraert  (J.  J.).  Arch.  int. 
Pharin.  ct  Thcr.,  1928,  35,  n°  1,  p.  63-69.  —  Hyperthermie  provoquee  chez 
le  chien  par  l’injection  intraveineuse  de  dinilro-alphanaplitol,  d’origine,  en 
g  -ande  partie  toutau  moins,  periphdrique.  Vasodilatation  peripherique,  com- 
pensde  par  l’action  stimulante  sur  le  centre  vasomoteur.  Hyperglycfimie.  Aux 
fortes  doses  arret  systolique  du  cceur.  Le  dinitro-alphanaphtol,  comme  le 
blru  de  methylene,  et  contrairement  a  la  tdtrahydronaphtylaroine,  n’eleve  pas 
la  temperature  du  lapin.  P.  B. 

B6ta-tctraliydro-naphtylamine  et  ergotamine.  Boucraert  (J.  J.) 
et  Heymans  ( C. ).  Arch.  Int.  Pharin.  el  Ther.,  1929,  35,  n°  2,  p.  137-152.  — 
L’ergotamine,  en  injection  intraveineuse,  chez  le  lapin,  ne  provoque  ni  hypo- 
ni  hyperthermie,  ne  modifie  pas  Thyperthermie  naphtylaminique  et  ne 
modifie  pas  la  glycbmie  des  lapins  normaux.  Une  mSrne  dose  d’adrenaline, 
administrtie  par  la  voie  sous-cutande,  peut  provoquer  chez  des  lapins  places 
apparemment  dans  les  m6mes  conditions  des  hyperglycdmies  de  degre  tres 
different.  L'ergotamine,  en  injection  intraveineuse,  diminue  l’intensite  de  Thy- 
perglvcdmie  adrenalinique,  n’influence  pas  Thyperglycemie  naphtylaminique 
et  n’inverse  ni  ne  supprime  pas  l'hypertension  naphtylaminique.  P.  B. 

Hyperthermie  et  hyperglyc6mie  par  la  b6ta-t6tra  liydro- 
naphtylamine.  Role  des  glandes  surrdnales  et  thyroiides. 

Boucraert  (J.  J.)  et  Heymans  (C.).  Arcli.  int.  Pharm.  et  Tlier.,  1929,  35,  n»  2, 
p.  153-168.  —  L’insuline  entrave  Thyperglycemie  par  la  beta-tetrahydro-naph- 
tylamine  et  peut  mSme  provoquer  une  hypoglycemie  tout  en  n’empbchant  pas 
Thyperthermie.  L’injection  de  bdta-tetra-hydro-naphtylamine  a  des  chiens  a 
jeon  depuis  plusieurs  jours  provoque  encore  de  Thyperthermie,  mais  sans 
liyperglycemie.  L’injection  de  bdtra-tetra-hydro-naphtylamine  a  des  chiens 
surrenaiectomises  ou  a  splanchniques  sectionnes  determine  une  hyperthermie 
sans  hyperglycSmie,  ou  mSme  avec  hypoglycemie.  L’hyperglycbmie  naphty¬ 
laminique  est  done  d’origine  surrenale  et  probablement  due  a  une  liberation 
d’adrdnaline ;  celle-ci  n’est  pas  due  a  une  action  directe  sur  les  surrdnales, 
mais  a  une  excitation  centrale  empruntant  la  voie  des  splanchniques.  L’hyper- 
fhermie  naphtylaminique  est  independante  de  Thyperglycemie.  L’hyper- 
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thermie  et  l’hyperglycemie  naphtylaminiques  se  produisent  encore  aprfes 
thyro-paralhyro'idectomie  bilaterale.  L’hyperthermie  naphtylaminique  se 
produit  encore  chez  lechien  apres  surr6nalectomie  et  thyroparathyroidectomie 
bilatdrales,  mais  l'hyperglycdmie  est  alors  supprim£e.  P.  B. 

Influence  de  la  tetrahydronaplitylamine  sur  la  temporal  are 
et  les  ^changes  rcspiratoires.  Action  antagoniste  de  la  eldora- 
lose  et  de  l’antipyrine.  I1egnier*(P.).  Arch.  hit.  Pharm.  et  liter.,  1928, 
35,  n°  1,  p.  70-83.  —  La  tetrabydronaphtylamine,  aux  doses  de  1  a  3  centigr. 
par  kilogramme  par  la  voie  intraveineuse,  chez  le  chien,  determine  les  phd- 
nombnes  suivants  :  mydriase,  vaso-constriction,  salivation,  horripilation,  et 
hyperthermie  atteignent  en  moyenne  43°5,  avec  crises  d’agitation  et  meme 
crises  tetaniques.  L’hyperthermie  s’accompagne  d’une  augmentation  du 
volume  respiratoire  qui  peut  atteindre  le  quadruple  du  volume  normal  et 
d’une  augmentation  de  l’dlimination  respiratoire  du  CO!.  Le  chloralose 
diprime  notablement  les  phenomines  naphtylaminiques:  l’hyperthermie 
diminue,  le  volume  respiratoire  et  l’ilimination  du  CO*  tombent  rapidement 
4  des  valeurs  infirieures  a  la  normale.  L’antipyrine,  4  la  dose  de  7  centigr.  par 
kilogramme,  par  la  voie  intraveineuse,  n’empeche  pas  Paction  hyperthermi- 
sante  de  la  titrahydronaphtylamine  ;  4  la  dose  de  15-20  centigr.  par  kilo¬ 
gramme,  elle  inhibe  partiellement  l'hyperthermie  par  la  tetrahydronaphtyla- 
mine,  le  volume  respiratoire  ne  presente  plus  d’augmentation  ;  l’elimination 
respiratoire  du  CO!  est  ddprimee  et  peut  tomber  au-dessous  du  niveau 
normal.  P.  B. 

L’action  du  «  I.eonotis  leonurus  ».  Gunn  (J.  W.  C.).  Arch.  hit.  Pharm. 
et  Ther.,  1929,  35,  n°  2,  p.  266-268.  —  Leonotis  leonUrus  est  une  plante  qui 
presente  de  faibles  propriety  anthelmintiques  et  une  trop  faible  action 
hypnotique  pour  pouvoir  etre  utilisees  en  therapeutique.  P.  B. 

Heclierclics  sue  les  preparations  neuro-musculaires  de  gre- 
nouille.  Augmentation  de  la  toxicite  de  I’liydroquinone  par 
favorisntion  de  son  oxydation.  Labes  (B.).  Arch.  f.  exp »  Path.  u. 
Pharm.,  janvier  1929,  199,  n°s  1  et  2,  p.  120-128.  P.  B. 

Action  de  I'apomorpliine  et  du  venin  de  crotale  sur  les 
centres  rcspiratoires  et  vagaux  de  la  tete  Isolde.  Houssay  (B.  A.) 
et  Hug  (E.).  C.  R.  Soc.  Biol.,  1928,  99,  p.  1509-1511.  —  Excitation  respiratoire 
de  la  tSte  isolde  par  l’injection  d’apomorphine  au  t.ransfuseur,  bradycardie  du 
tronc  d£capite,  augmentation  des  mouvements  de  l’estomac  et  du  duodenum 
aux  doses  faibles,  inhibition  passagere  par  action  vagale  centrale  aux  doses 
plus  fortes.  P.  B. 

Action  des  camphres,  de  l’ex<?tone  et  du  salicylate  de  soude 
sur  les  cestodes  et  les  ankylostomides  du  chicn.  Gomes  da 
Costa  (S.  F.).  C.  It.  Soc.  Biol.,  1929,100,  p.  600-601.  P.  B. 

Etudes  sur  la  pliarniacologie  du  bismuth.  V.  Distribution  du 
bismuth  dans  les  tissus.  Leonard  (0.  S.).  Journ.  of  Pharm.  and  exp. 
Ther.,  ddeembre  1928,  34,  n°  4,  p.  333-346.  —  Vingt-quatre  heures  aprfes 
l’injection  intramusculaire  chez  le  lapin  d’une  dose  de  tartrobismuthate  de 
sodium  et  potassium  soluble  mortelle  pour  cet  animal  en  un  jour  et  demi  a 
cinq  jours  et  correspondant4  82  milligr.  de  Bi  metal  par  kilogramme  d’animal, 
la  repartition  du  bismuth  dans  les  organes  va  dans  l'ordre  decroissant  sui- 
vant  :  rein,  foie,  poumons  (organes  totaux).  Calcuiee  en  milligrammes  pour 
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100 gr.  de  tissu,  la  repartition  en  ordre  decroissant  estla  suivante :  rein,  rate, 
surrhnales,  foie,  poumon,  cerveau,  cneur.  Vingt-quatre  heures  aprAs  l’injection 
chez  le  lapin  dune  dose  de  citrate  bismuthosodique  soluble  contenant 
86  milligr.  de  Bi  metal  par  kilogramme  d’animal  (dose  non  mortelle),  la 
repartition  dans  les  organes  du  Bi  est  la  suivante  :  foie  (maximum),  puis  reins, 
cerveau,  coeur,  autres  organes.  Calculee  en  milligrammes  pour  100  gr.  de  tissu, 
la  repartition  est  la  suivante:  surr6nale  (maximum),  puis  rate,  rein,  foie, 
coeur,  cerveau,  os,  muscles  et.  poumons.  Deux  semaines  aprSs  une  injection 
intramusculaire  au  lapin  de  la  dose  maxima  tolhr6e  de  lartrobismuthate 
dipotassique  contenant  75  milligr.  de  Bi  par  kilogramme  d’animal,  la  reparti¬ 
tion  dans  les  organes  totaux  en  ordre  ddcroissant  est  la  suivante  :  foie  (maxi¬ 
mum),  rein,  rate,  poumons.  Calculee  en  milligrammes  pour  100  gr.  de  tissu 
elle  devient  :  rein  (maximum),  foie,  rate,  poumons,  pas  de  traces  de  Bi  dans 
les  surrhnales  et  le  coeur.  La  teneur  du  sang  et  de  la  bile  en  Bi  est  quelque 
peu  variable.  Vingt-quatre  heures  apres  l’injection,  la  teneur  du  sang  en  Bi 
est  pour  le  tartrate  soluble  de  0  milligr.  0035  de  Bi  par  centimetre  cube,  apr£s 
le  citrate  de  0  milligr.  037.  Pour  la  bile  dans  les  mfemes  conditions  la  teneur 
en  Bi  est  de  0  milligr.  0347  pour  le  tartrate  par  gramme  de  bile  et  0  milligr.  0304 
pour  le  citrate.  P.  B. 

I, a  permeability  du  placenta  au  bismuth.  Leonard  (C.  S.)  et 

Love  (R.  B.).  Journ.  Pk&t’in.  and  exp.  Ther.,  decembre  1928,  34,  n°  4,  p.  347- 
354.  —  Le  bismulh  sous  forme  de  tartrohismuthates  alcalins  solubles  ou  inso¬ 
lubles  franchit  le  placenta  des  lapines  pleines  apres  injection  intramusculaire 
d’une  dose  mortelle.  Apres  l’injection  d’une  dose  sublethale,  on  netrouvepas 
de  traces  dhcelables  de  Bi  dans  les  foetus  quaranle-huitheures  apres  l’injection. 
Le  bismuth  qui  parvient  aux  lissus  foetaux  quarante-buit  heures  apres  une 
injection  intramusculaire  chez  la  m£re  est  seulement  decelable  dans  les  reins 
du  foetus  et  la  quantity  contenue  dans  chaque  embryon  est  si  faible  qu’il  faut 
broyer  tous  les  reins  des  embryons  de  toute  une  portee  et  faire  porter  l’ana- 
lyse  sur  la  totality  des  produits  de  broyage.  Les  reins  du  foetus  comme  ceux 
de  l  a  lulte  fixent  et  retiennent  le  bismuth.  Le  bismuth  ne  s’accumule  pas 
specialement  au  niveau  de  la  barri&re  placentaire  chez  lafemelle  pleine,  la 
teneur  en  Bi  du  placenta  n’est  pas  beaucoup  plus  grande  que  celle  de  l’uterus 
d’une  femelle  non  gravide  avcc  injection  de  la  mtSme  dose  de  Bi.  P.  B. 

Etude  sur  la  pharmacoloffie  des  sels  de  bismuth.  VII.  I. a  con¬ 
centration  du  bismuth  dans  le  sang  des  cliiens  apr6s  injection 
intramusculaire  de  bismuth.  Leonard  (C.  S.)  et  Seibf.rt  (A.  F.).- 
J.  Pharin.  exp.  Ther.,  decembre  1928,  34,  n°  4.  p.  355-363.  —  Chez  le  chien 
apres  injection  intramusculaire  d’une  do>e  unique  et  forte  de  tartrobismu- 
thate  bipotassique  (40  A  50  milligr.  de  Bi  par  kilogramme),  suivie  de  massage 
au  siege  de  l’injection,  apparition  du  bismuth  dans  le  courant  sanguin  en 
quantite  dosable  deux  heures  aprhs  ;  apparition  du  metal  au  bout  de  vingt- 
quatre  heures  seulement  sans  massage.  La  concentration  du  Ri  dans  le  sang 
se  maintient  a  un  niveau  presque  constant  (0  milligr.  001  a  0  milligr.  003  par 
centimetre  cube),  de  la  deuxifeme  A  la  quarante-huitieme  heure,  puis  elle 
decroit.  Presence  de  quantites  decelables  de  bismuth  dans  le  samr  pendant 
plusieurs  semaines  apres  1’injection,  tendance  a  la  disparilion  entre  le  vingt 
et  unieme  et  le  trentiAme  jour.  La  concentration  sanguine  du  bismuth  suit 
une  marche  parallele  a  celle  du  merrure  apres  injection  par  la  meme  voie  de 
sels  analogues  de  faible  solubilite.  La  concentration  du  bismuth  dans  les 
urines  des  vinyt-quatre  heures  est  nettement  plus  elevee  que  celle  dans  le 
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Action  diuretique  de  quelques  composes  organiqucs  du  mer- 
cnre.  Isseruzt  (B.  V.)  et  Vegh  (F.  V.)-  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharm., 
decembre  1928,  135,  ne  1-4,  p.  245-253.  —  Etude  de  la  toxieite  et  de  Faction 
diuretique  de  sept  composes  organiques  du  mercure,  les  uns  se  sont  montres 
aussi  toxiques  que  le  sublime,  tandis  que  le  sel  acAtique  du  camphorate  de 
l'allylamidomethoxymercure  prSsente  une  toxieite  qui  est  le  1/15  de  celle  du 
sublime  et  le  1/2  de  celle  du  salyrgan.  Le  pouvoir  diuretique  n’est  retrouvd 
que  chez  les  composes  ayant  une  certaine  structure  chimique,  en  particular 
chez  les  camphorates  de  Hg  analogue  au  salyrgan.  Leur  action,  comme  cel1" 
du  salyrgan,  est  renforede  par  la  thdophylline.  P.  B. 

Action  des  diur<5tiques  mercuriels  sur  I’liydrt-mie,  la  chlo- 
ruremie,  i’a/.otcmie  et  les  eliminations  urinaires.  Hatzikganu  (I  ) 
Gayrila  (I.)  et  Borbil.  C.  R.  Soc.  Biol.,  1928,  99,  p.  18131814.  —  Determina¬ 
tion  par  le  naphtol,  le  salyrgan  et  le  novasurol  chez  Fhomnie  d’une  augmen¬ 
tation  del’hydr^mie  et  de  la  chloruremie  et  diurese  hyperchloruree.  Modilica- 
tions  insignifiantes  de  l’azotdmie.  P.  B. 

Le  thioac6tate  de  strontium,  antidote  dans  FinloxicatFion  par 
le  sublime.  Haskell  (C.)  et  Forbes  (J.  C.)  ,J.  Pharm.  exp.  They.,  1929,  35, 
n°  2,  p.  147-163.  —  Kdsultats  negatifs  que  l’intoxication  du  cbien  par  le 
sublime  soil  ddclenehee  par  la  voie  buccale  ou  par  la  voie  inlraveineuse. 

P.  B. 

Les  r6sultats  obtenus  par  lc  tryponarsyl  dans  le  traitement 
de  la  Irypanosomiase  humaine  chronique.  Van  den  Branden  (F.). 
Bull.  Acad.  rov.  de  Med.  de  Belgique,  1928,  5e  s.,  8,  n°  4,  p.  332-341.  —  Le 
tryponarsyl  est  un  derive  arsenical  identique  ii  la  tryparsamide.  11  eontient 
2a, 3  °/0  d’arsenic  et  9,4  °/0  d’azote.  C’est  une  poudre  blanche,  soluble  dans 
moins  de  3  parties  d’eau;  on  doit  la  conserver  en  ampoules  scellees.  La  solu¬ 
tion  se  prepare  au  moment  de  Femploi.  Ou  injecte  par  voie  intramusculaire 
ou  intraveineu«e,  une  fois  par  semaine,  2  gr.  de  tryponarsyl  dissous  dans 
10  cm3  d’eau  stdrilisee.  Selon  les  cas,  le  traitement  a  comport",  par  malade, 
de  20  A  100  gr.  de  medicament  et  parfois  102  a  122  gr. 

Dans  plus  de  la  moitiA  des  cas,  Fauteur  a  obtenu  une  amelioration  clinique 
allaut  de  pair  avec  une  diminution  de  la  lymphocytose  et  de  I'albuminose  du 
liquide  cdphalo-rachidien. 

Ce  medicament  semble  done  plus  efficace  que  les  autres  dans  k  trypanoso- 
miase  humaine;  il  a  un  pouvoir  de  penetration  k  l’egard  du  systeme  nerveux 
central;  il  est  stimulant  et  s’eiimine  assez  vite.  R.  Wz. 

Les  doses  fractionn6es  d’iode  dans  le  traitement  de  1’hyper- 
tliyroidie.  Dautrebande  (L.).  Presse  medic.,  24  juillet  -1929,  n"  39,  p.  957. — 
Les  iodordsistants  eprouvent  une  chute  du  metabolisme  si  Fob  reparlit  la 
dose  journalise  d'iode  en  10  a  20  fractions.  H.  H. 


Le  Geraut  :  Louis  Pacta:. 
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Action  de  la  brucine  sur  le  coeur  «  in  situ  »  du  lapin. 

Alors  que  la  strychnine  a  ete  l’objet  de  travaux  considerables,  le 
nombre  des  publications  sur  la  brucine  est  au  contraire  trts  faible.  Nous 
ne  ferons  pas  ici  l’histoire  de  la  brucine.  On  trouvera  dans  la  these  que 
vient  de  lui  consacrer  M.  J.  Faillie  les  principales  indications  biblio- 
graphiques  concernant  ce  poison. 

L’origine  de  notre'  travail  se  trouve  dans  la  question  que  M.  Lor- 
mand,  assistant  aux  travaux  pratiques  a  la  Faculte  de  Pharmacie,  posait 
un  jour  a  Fun  de  nous  sur  Faction  cardiaque  de  l’alcaloi'de  en  question. 
Nous  savions  que,  d’apres  les  auteurs  :  Wintzenried,  Falck,  Huseman, 
la  brucine  n’est  pas  un  poison  du  coeur. 

Avec  Wintzenried,  Kattein,  Dickinson,  Langley,  Harvey  et  Dickson, 
nous  savions  egalement  que  la  brucine  est  un  poison  du  nerf  vague, 
qu’elle  excite  d’abord  pour  le  paralyser  ensuite  (Kattein). 

Nous  avons  voulu  systematiser  ces  donnees  anterieures  et  les  con- 
fronter  a  1’experimentation.  Ce  travail  est  precisement  le  resultat  de 
nos  recherches. 

A.  —  TOXICITE  DE  LA  BRUCINE  POUR  LE  LAPIN 

Nous  avons  determine  tout  d’abord  la  dose  mortelle  de  la  brucine 
inject6e  par  voie  veineuse  chez  le  lapin  de  2  Kos  environ.  La  brucine 

1.  Reproduction  interdite  sans  indication  de  source. 

Bull.  Sc.  Pharm.  (Mai  1930.)  IS 


Thace  [.  —  Action  inhibitrice  cardiaque  de  la  brucine,  —  Dose  de  0,0005 
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dont  nous  nous  sommes  ser- 
vis  nous  a  ete  donnee  par 
M.  Lormand,  qui  en  avait  efl'ec- 
tue  la  purification. 

Injectee  par  voie  veineuse 
au  lapin,  la  brucine  provoque 
la  mort  de  cet  animal  par 
asphyxie,hladosede  1  milligr. 
par  kilogramme.  L’autopsie, 
faite  immediatement  apres  la 
mort,  montre  que  le  coeur  bat 
encore,  il  bat  pendant  long- 
temps.  Les  oreillettes  s’arre- 
tent  en  dernier  lieu.  Une  exci¬ 
tation  mecanique  renforce 
leurs  contractions,  elles  peu- 
vent  durer  longtemps  encore 
apres  la  mort.  Nous  confir- 
mons  done  ici  ce  qu’ont  vu 
Wintzenried,  Falck,  IIuseman. 

B.  -  ACTION  DE  LA  BRUCINE 

SUR  LE  COEUR  SUSPENDU 

DU  LAPIN 

Nos  recherches  sur  le  cceur 
du  lapin  ont  6t£  pratiquees 
selon  la  m6thode  instauree 
par  fun  de  nous  (Launoy) 
pour  l'etude  de  l’eph^drine. 
Cette  methode  a  6te  decrite 
dans  une  note  publi6e  dans 
les  Comptes  rendus  de  la 
Societe  de  Biologie.  Nous  y 
renvoyons. 

Nos  experiences  sur  le  lapin 
ont  ete  faites  sur  l’animal 
curarise,  et  place  en  respi¬ 
ration  artificielle  bien  en- 
tendu.  Dans  certains  cas,  nous 
avons  pris  en  meme  temps 
la  pression  carotidienne.  En 


ce  qui  concerne  sp6cialement 

le  coeur,  nous'  inscrivions  les  contractions  du  ventricule  gauche 
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et  celles  de  l’oreillette  gauche  lorsque  nous  prenions  les  deux. 

1°  Action  des  faiblos  doses.  —  Les  doses  que  nous  donnons  ci-des- 
sous  correspondent  toujours  a  la  brucine  base,  celle-ci  etant  dissoute 
dans  une  quantity  suffisante  d’acide  sulfurique. 

Les  tr6s  faibles  doses  (0  gr.  00001  %0)  sont  sans  action  sur  le  coeur 
et  peuvent  provoquer  une  l^gere  augmentation  de  la  pression  sanguine ; 
cette  hypertension  faible  est  suivie  d’une  chute  de  pression.  L’augmen- 
lation  elle-m6me  ne  dure  pas  plus  de  trente  secondes,  et  n’est  pas  supe- 
rieure  k  6  mm.  de  mercure. 

Avec  la  dose  de  0  gr.  0001  °/O0,  on  observe  une  legere  augmentation 
d’amplitude  des  contractions  cardiaques.  Cette  action  tonique  non 
accompagnfie  de  ralentissement  dure  trente  secondes  environ. 

2"  Action  des  doses  fortes.  —  Sur  le  meme  animal  qui  nous  a  servi 
a  constater  les  faits  precedents,  T injection  de  0  gr.  0005  °/00  effec- 
tuee  vingt-cinq  minutes  apres  l’injection  de  0  gr.  0001  °/00  deter¬ 
mine,  neuf  secondes  apres  l’introduction  du  toxique  dans  le  syst&me 
circulatoire,  une  augmentation  nette  d’amplitude  des  systoles.  Cette 
augmentation  persiste  dix  secondes  environ.  Elle  est  suivie  de  diminu¬ 
tion  d’amplitude  avec  tendance  au  ralentissement.  Ce  dernier  devient 
evident  a  la  trente-cinquieme  seconde  qui  suit  l’injection.  II  est  tres 
important.  En  effet,  le  nombre  des  battements  diminue  de  moitie.  Par 
contre,  l’amplitude  de  ces  contractions  lentes  est  trfes  notablement 
augments.  Le  ralentissement  est  tel  que  l’on  peut  observer  une  syn¬ 
cope  de  quatre  secondes  environ,  suivie  d’une  reprise  graduelle  du 
coeur  ( trace  I). 

Sur  le  m6me  animal,  Yinjection  dc  0  gr.  001  par  kilogramme  pro- 
duit  les  memes  ph^nomenes  que  ci-dessus  mais  tres  aggraves  [trace  II). 

C.  —  ACTION  DE  L’ATROPINE  SUR  LES  PHENOMENES  CARDIAQUES 
DETERMINES  PAR  LA  BRUCINE 

Chez  un  lapin  curarise,  l’injection  de  deux  doses  successives,  espa- 
cees  de  cent  dix  secondes,  de  5  milligr.  de  sulfate  neulre  d’atropine  par 
kilogramme  empeche  Taction  de  1  milligr.  de  brucine  sur  le  coeur. 
Cette  conclusion  est  valable  meme  pour  la  dose  de  5  milligr.  de  brucine 
par  kilogramme.  Ce  n’est  que  par  l’injection  de  0  gr.  01  %,,  que  l’on 
voit  apparaitre,  malgre  l’atropine,  du  ralentissement  du  coeur. 

D.  —  ACTION  DES  DOSES  REPETEES  DE  BRUCINE 

Dans  le  but  d’examiner  Taction  des  doses  r6petees  de  brucine  qui, 
d’apres  les  auteurs,  determine  de  la  paralysie  du  vague,  nous  avons 
teste  tout  d’abord  Taction  inhibitrice  du  bromhydrale  d’acetylcholine 
sur  le  vague  du  lapin.  Nous  d£sirions,  avec  Tacetylcholine,  examiner 
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qui  determine  une  bradycardie  intense,  survenant  onze  [secondes  apres 
l’injection  et  pouvant  durer  huit  minutes  (voir  trace  V),  l’injection  de 


notre  dose  standard  de  bromhydrate  d’acetylcholine,  quatre-vingt-dix 
secondes  apres  l’injection  de  brucine,  determine  des  phenomeues 
analogues  a  ceux  observes  dans  le  trac6  IV  ( voir  trace  VI).  Une 


Track  VI.  —  Injection  de  0,000025  d’acetylcholine  apres  0.003  de  brucine. 


seconde  dose  de  0  gr.  003  de  brucine  par  kilogramme  ne  deter¬ 
mine  plus  que  de  la  bradycardie  peu  prononcee  (passage  de  10  con¬ 
tractions  en  trois  secondes  et  demie  k  8  contractions  pendant  le 
meme  temps).  Cette  bradycardie  relative  dure  peu,  elle  s’accompagne 
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d’une  augmentation 
d’amplitude.  A  ce  mo¬ 
ment,  l’injection  du 
standard  d’aedtylcho- 
line  provoque  encore 
la  bradycardie  carac- 
teristique,  suivie 
d’une  reprise  de  la 
frequence,  puis  d  une 
nouvelle  periode  de 
bradycardie.  Ce  n’est 
que  lentement  que  la 
frequence  et  l’ampli- 
tude  reviennent  4  la 
normale. 

Une  troisieme  in¬ 
jection  de  brucine, 
faite  vingt-cinq  mi¬ 
nutes  apres  la  pre¬ 
miere,  ne  determine 
plus  aucun  pheno- 
mene  d’inhibition. 

L’appareil  inhibiteur 
cardiaque,  sur  lequel 
a  git  la  brucine  et 
celui  sur  lequel  porte 
Taction  de  l’acelyl- 
choline,  sont  done 
differents  ( voir  trace 
177). 

Une  quatri^me  in¬ 
jection  de  brucine, 

0  gr.  003  par  kilo¬ 
gramme  faite  quatre- 
vingt-dix-huit  secon- 
des  apres  la  derniere 
injection  d’acetylcho- 
line,  determine  un 
tres  ldger  degre  de 
ralentissement  car¬ 
diaque.  La  dose  stan¬ 
dard  d’acetylcholine, 
injectee  quarante-deux  secondes  apr6s  la  brucine,  provoque  encore  de 
la  bradycardie 
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E.  —  ACTION  DE  LA  BRUCINE  APRSS  SECTION  DES  VAGUES 

Dans  cette  experience  (8  mai  1929 1  l'injection  de  0  gr.  0005  par 
kilogramme  de  brucine  ne  provoque  qu’un  16ger  ralentissement  du 
cmur  suivi  d’un  rapide  retablissement  des  contractions  &  leur  frequence 
normale.  Nous  observons  dgalement  de  la  diminution  d’amplitude  et 
de  l’irregularite  cardiaque.  On  sectionne  les  vagues.  Aprfes  cette  section 
le  cceur  se  regularise.  L’injection  de  0  gr.  001  de  brucine,  deux  cent 
cinquante  secondes  apres  la  section  des  vagues,  provoque  de  la  dimi¬ 
nution  de  l’amplitude,  un  16ger  ralentissement,  des  battements  et  de 


■  If1'  V '  '  •  . 

:  !f:  .  ;|t  f  .  If,  |  ' 

Track  VIII.  —  Injection  d’une  faible  dose  de  brucine  apres  section  des  vagues. 


l’irregularite  du  rythme.  Tres  rapidement  l’amplitude  augmente. L'injec¬ 
tion  de  doses  plus  faibles,  par  exemple  0  gr.  00025  ou  0  gr.  000125 
par  kilogramme,  ne  permet  plus  d’observer  la  periode  de  ralentisse¬ 
ment  et  d’irr6gularit6  ci-dessus,  par  contre  la  periode  d’augmentation 
d’amplitude  est  beaucoup  plus  nette  ( trace  VIII).  On  en  peut  deduire 
une  legere  excitation  de  l’appareil  accelerateur  du  coeur. 


F.  —  ACTION  DE  LA  BRUCINE  SUR  LES  CONTRACTIONS  AURICULAIRES 

Les  resultats  des  experiences  ci-dessus  ne  sont  valables  que  pour  les 
ventricules.  Dans  l’exp6rience  dont  nous  donnons  maintenant  les 
r6sultats,  nous  enregistrons  ct  la  fois  les  contractions  auriculaires  et 
ventriculaires. 

Apres  l'injection  de  0  gr.  0005  par  kilogramme  de  brucine,  nous 
retrouvons,  quinze  secondes  apres  l’injection,  notreetat  de  bradycardie 
et  de  diminution  d’amplitude  observe  anterieurement.  Cet  etat  concerne 


les  auricules. 
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ala  fois  le  A'entricule  et  l’oreillette.  II  dure  vingt-cinq  secondes.  II  est 
suivi  d’une  periode  pendant  laquelle  l'irregularite  continue,  mais  les 
contractions  ventriculaires  sont  superieures  a  la  normale,  les  contrac¬ 
tions  auriculaires  restent  plus  faibles.  Puis  le  coeur  se  regularise. 
L'excitation  electrique,  faite  dix  secondes  apres  la  brucine,  montre  que 


les  vagues  sont  excilables.  Apres  section  des  vagues,  l’injection  de 
0  gr.  0005  °/00  de  brucine  ne  provoque  ni  irregularity,  ni  diminution  de 
frequence.  Le  coeur,  au  contraire,  se  regularise,  les  contractions  auri¬ 
culaires  sont  renforcees  ( trace  IX). 

La  dose  de  0  gr.  001  °/„0  produit  les  m6mes  resultats  :  pas  d’arret  du 
coeur,  legere  diminution  des  amplitudes  auriculaire  et  ventriculaire, 
puis  renforcement  des  contractions  auriculaires. 
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G.  —  SENSIBILISATION  DU  CCEUR  A  LA  BRUCINE  APRES  ACETYLCHOLINE 


Au  cours  d’une  experience  effectuee  sur  un  animal  dont  le  vague  se 
montrait  peu  excitable  a  l’acetylcholine,  nous  avons  observe,  a  la  suite 


a mi  xii. 


des  injections  d’acetylcholine  suivantes  :  0  gr.  00001  par  kilogramme, 
puisOgr.  000025  °/oo,  puis  0  gr.  000023,  qu’une  injection  consecutive 
aux  prec  edentes,  de  0  gr.  0005  °/00  de  brucine,  etait  suivie  d'un  etat 
syncopal  cardiaque  extremement  marqu6  et  durable.  Les  pheno- 
menes  tardifs  sont  plus  accentues  sur  le  ventricule  que  sur  l’oreillette 
(trace  X). 


LA  BRUCINE  SUR  LE  COEUR 


H.  —  MODIFICATION  DE  LA  CON DUCTIBILITE 
DES  TRONCS  NERVEUX  DU  VAGUE  APRES  BRUCINE 

Dans  cette  experience,  nous  avons  voulu  comparer  Fexcitabilite  elec- 
Irique  du  vague  et  Fexcitabilite  par  un  poison  chimique  (acetylcholine), 
cliez  un  animal  dont  le  vague  ne  reagissait  plus  a  la  brucine.  Les  resul- 


lalsde  noire  experience  sont  donnes  par  les  traces  XI,  All ,  XIII ,  X / 1 
Le  trace XI concerne  Taction  du  standard  acetylcholine  avant  brucim 
Le  trace  XII  concerne  Faction  de  Fexcitation  electrique  avant  brucim 
Le  trace  X' II I  inontre  Faction  de  l  centigr.  de  brucine.  Comme  on  i 
voit,  cet  animal  a  etc  relativement  peu  sensible  a  la  brucine.  Enfii 
dans  le  trace  XIV ,  on  observe  Faction  (nulle)  d’une  excitation  prolongt 
du  bout  peripherique  du  vague  par  un  courant  faradique.  L’excitatio 
■Hail  Caite  au  moyen  du  chariot  de  du  Bois-Leymond.  Far  contre,  on  vo 
Faction  positive,  quoique  un  peu  plus  faible,  du  standard  d'acetylcholiiu 


Trace  XIV. 
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CONCLUSIONS  GENERALES 

1°  Chez  le  lapin  curarise,  l’injection  intraveineuse  de  petites  doses  de 
brucine  (base)  comprises  entre  0  gr.  00001  et  0  gr.  0001  par  kilo¬ 
gramme  provogue  une  legere  action  inotrope  positive.  La  reaction  ino- 
trope  positive  est  habituellement  peu  visible  &  partir  de  0  gr.  0002.  Ces 
doses  sont  sans  action  chronotrope. 

2°  Les  doses  fortes  de  brucine,  c’est-4-dire  cl  partir  de  0gr.0005%o 
provoquent  le  plus  souvent  une  succession  d’actions  contraires.  Tout 
d’abord,  action  inotrope  positive ,  suivie  d'inotropie  negative ,  suivie 
elle-meme  de  chronotropie  negative.  Les  animaux  reagissent  d’ailleurs 
d’une  fagon  assez  variable  aux  doses  inhibitrices  cardiaques.  Un  fait 
constant,  en  dehors  de  Faction  bradycardique  plusoumoins  prononcee, 
c’est,  au  cours  de  la  repetition  des  injections  de  brucine,  un  etat  dias- 
tolique  du  coeur  droit. 

3°  L 'action  chronotrope  negative  des  fortes  doses  de  brucine  est 
emp6ch6e  par  le  sulfate  neutre  d’atropine,  injects  &  raison  de  1  centigr. 
par  kilogramme. 

4°  L’atropine  (4  la  dose  indiquee  ci-dessus)  n’empeche  ni  Faction 
chronotrope  negative,  ni  Faction  inotrope  negative,  pour  des  doses 
6gales  ou  superieures  4  1  centigr.  de  brucine  par  kilogramme. 

5°  Les  actions  cardio-inhibitrices,  d4termin6es  par  les  injections  de 
doses  fortes  de  brucine  (ces  doses  sont  toutefois  inf6rieures  4  1  centigr. 
par  kilogramme),  ne se produisent plus  apresla  section  des  vagues  au  cou. 

6°  Les  injections  r6p6t6es  de  la  dose  de  3  milligr.  “/o,  de  brucine,  les 
vagues  dtant  intacts,  provoquent  la  paralysie  de  ces  cordons  nerveux  h 
Faction  excitante  du  poison.  La  paralysie  brucinique  des  vagues  n’en- 
tralne  pas  la  paralysie  de  tout  l’appareil  cardio-inhibiteur  cardiaque. 
C'est  ainsi  que ,  merne  dans  le  cas  oil  f  action  bathmotrope  negati ve  deter- 
minee  par  la  brucine  pour  les  cordons  du  vague  est  telle  que  F excitation 
electrique  reste  sans  effet,  Facdtylcholine  provoque  nSanmoins,  quoique 
diminuee,  son  action  propre.  L’appareil  cardio-inhibiteur  peripherique 
n'est  done  pas  paralyse  par  la  brucine. 

7°  Sur  un  animal  4  vagues  coup6s,  les  actions  inotrope  et  chronotrope 
negatives  d6terminees  par  la  brucine  ne  sont  plus  visibles,  tout  au 
moinspour  les  doses  non  toxiques.  L’action  brucinique  est  done  une 
action  centrale. 

Dans  les  conditions  ci-dessus  (vagues  coupes),  l’injection  de  faibles 
doses  permet  d’observer,  au  mieux,  Faction  inotrope,  positive,  de  la 
brucine.  Cette  action  inotrope  reste  toujours  faible  et  fugitive. 

8°  Comme  il  est  dit  ci-dessus,  dans  l’intoxicatiou  par  la  brucine,  le 
ralentissement  primaire  du  coeur  est  dft  4  une  action  sur  le  centre 
cardio-inhibiteur. 
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L’action  cardio-inhibitrice  de  la  brucine  n’est  jamais  immediate,  elle 
est  toujours  pr6ced6e  d’une  phase  tonique  qui  correspond  vraisembla- 
blement  k  l’excitation  de  l’appareil  sympathique  cardiaque. 

Dans  le  cas  de  l’intoxication  par  la  brucine,  le  ventricule  meurt 
avant  l’oreillette. 

10°  Chez  desanimaux  urethanises  (1  gr.  25  0/00,  sous  la  peau),  la  reac¬ 
tion  cardiaque  de  l’acetylcholine  est  identique  A  celle  observde  chez  les 
animaux  curarises.  La  reaction  4  la  brucine  est,  par  contre,  diff^rente  : 
a)  l’action  cardio-inhibitrice  est  affaiblie;  b)  la  resistance  de  l’animal  ^ 
la  brucine  est  augments.  Ainsi,  on  peut  injecter  1  milligr.  de  brucine 
par  kilogramme  et  par  voie  veineuse  A  un  animal  ur6thanise  sans  le 
tuer.  Cette  dose  peut  6tre  suivie  d’arythmie  cardiaque,  de  formation 
d’extrasystoles.  On  peut  parfois,  et  en  particulier  avec  une  dose 
(2  milligr.  1/2  °/00)  susceptible  de  ddcleneher  une  convulsion,  observer, 
apres  une  diminution  de  l’amplitude  et  du  nombre  des  contractions 
auriculo-ventriculaires,  l’apparition  tout  de  suite  apres  la  convulsion, 
laquelle  s’accompagne  d’une  deficience  cardiaque  tres  evidente,  d’une 
phase  de  tachycardie.  La  phase  de  tachycardie  peut  durer  quelques 
secondes.  Elle  sera  suivie  d’une  p^riode  de  leger  ralentissement,  puis 
d’une  longue  periode  de  tachycardie  relative.  Ces  phenomfenes  trouvent 
une  interpretation  vraisemblable  dans  la  diminution  d’excitabilile  du 
centre  du  vague,  determinee  par  l’urethane.  Chez  un  tel  cceur  intoxique 
par  la  brucine,  le  bromhydrate  d’acetylcholine  peut  declencher,  en  m6me 
temps  que  des  secousses  convulsives,  un  ralentissement  considerable  du 
cceur,  celui-ci  mourant  en  diastole.  L’etude  de  l’action  de  la  brucine  sur 
le  coeur  d’animaux  anesthesies  par  differents  anesthesiques  serait, 
croyons-nous,  int6ressante  k  poursuivre. 
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Trace  I.  —  Action  de  0  gr.  0005  de  brucine  par  kilogramme.  Forte  reaction  inhibi- 
trice  precddee  de  la  phase  d’inotropie  positive  (Exp.  du  26  novembre  1929, 
lapin  de  2  Kos  curarise,  en  respiration  artilicielle). 

Trace  II.  —  MOme  experience  que  pour  le  trace  (.  Action  de  0  gr.  001  •/„„  de  bru¬ 
cine.  Observer  la  phase  de  syncope  cardiaque  survenant  vingt  secondes 
apres  l’injection.  Sur  ce  trace,  noter  egalement  la  phase  primitive  d’exci- 
tation  sympathique. 

Traci!  III.  —  Reaction  inhibitrice  dOterminde  par  0  gr.  00005  de  bromhydrate  d'acf- 
tylcholine  (Exp.  du  31  jahvier  1929.  Lapin  de  1  K°  950,  en  respiration  artifi- 
cielle)  par  kilogr. 

Trace  IV.  —  Meme  experience  que  pour  le  trace  III.  Reaction  cardiaque  determinee 
par  la  dose  standard  :  0  gr.  000025  de  bromhydrate  d’acetylcholine  °  0o. 
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Trace  V.  —  Reaction  cardiaque  apr6s  0  gr.  005  °/0<>  de  brucine.  Cette  reaction  se 
produit  apres  Taction  des  deux  doses  d’acetylcholine  ci-dessus  (traces  111 
et  IV). 

Trace  VI.  —  MAme  experience  que  pour  les  traces  III,  IV  et  V.  Action  de  la  dose 
standard  d’acetylcholine  apres  une  injection  de  0  gr.  605  °/00  de  brucine. 
Pas  de  modification  d’action. 

Trace  VII.  —  Meme  experience  que  pour  les  traces  III,  IV,  V  et  VI.  Une  seconde 
dose  de  0  gr.  005  °/o0  de  brucine  n’a  plus  d’action  inhibitrice.  La  dose  stan¬ 
dard  d’acetylcholine  'agit,  au  contraire,  nettement,  quoique  moins  active- 
ment  qu’avant  la  brucine. 

TaACfi  VIII.  —  Action  de  0  gr.  000125  %o  de  brucine  chez  un  animal  a  vagues 
coupes.  Action  inotrope  positive  nette  (Exp.  du  8  mai  1929.  Lapin  curarise, 
en  respiration  artificielle). 

TracA  IX.  —  Experience  du  17  mai  1929.  Observer  Taction  tonique,  principalement 
sur  les  auricules,  de  l’injection  de  0  gr.  0005  de  brucine  par  kilogramme, 
chez  un  animal  A  vagues  coupes. 

Trace  X.  —  Experience  du  17  mai  1929.  Etat  syncopal  grave  du  coeur  provoque  par 
l’injection  de  0  gr.  0005  "/0ode  brucine,  apres  la  repetition  de  3  injections  de 
bromhydrate  d’acetylcholine  :  0  gr.  00001,  0  gr.  000025  «/oo,  et  six  minutes 
apres  celle-ci  une  autre  de  m6me  dose. 

Traces  XI,  XII,  XUI  et  XIV.  —  Voir  le  texte  :  (paragraphe  H). 

Dans  ces  traces,  la  ligne  des  temps  est  en  secondes. 


BIBLIOGRAPHIE 

On  trouvera  la  bibliographie  sur  la  brucine  dans  la  these  de  J.  Faillie.  Recherches 
chimiques,  physiologiques,  toxicologiques  sur  la  brucine.  These  de  Doctorat 
vctcrinaire,  Paris,  1929.  —  Voir  aussi  L.  Launoy.  Journ.  de  Ph.  et  de  Ch., 
8*  serie,  9,  Societe  de  Pharmacie,  15  juin  1929,  p.  585. 
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Recherches  sur  les  fermentations  amylolytiques. 

I.  —  INFLUENCE  DES  AMINES  GRASSES  ET  DE  LEURS  CH LORH YDRAT ES 
SUR  LA  SACCHARIFICATION  DE  L’AMIDON  PAR  LA  PANCREATINE 

Divers  travaux  concourent  St  demontrer  que  faclivite  des  fermen¬ 
tations  amylolytiques  est  modifiee  par  l’introduction  dans  le  milieu  de 
diverses  substances  aminees  grasses  ou  aromatiques. 

Acides  amines.  —  Terroine  et  Weil  Q,  ayant  remarque  que  les  pro- 
duits  de  digestion  des  albumines  (ovalbumine,  edestine,  etc.)  activent  la 
saccharification  pancreatique  de  l’amidon,  ontpurapporter  cette  activa¬ 
tion  aux  acides  amines  liberes.  Ils  ontetablique  l’a-alanine,  la  valine,  la 
leucine,  la  phenylalanine,  la  tyrosine,  1’acide  aspartique,  l’acide  gluta- 
mique,  1’arginine,  etc.,  acc61erentf  hydrolyse  pancreatique  de  l’amidon. 

Ces  resultats  ont  ete  confirmes  et  etendus  au  glycocolle  et  &  l’aspara- 
gine  par  Suermann  et  Walker  (');  ces  derniers  auteurs  ont  demontre 
que  les  amylolyses  realisees  par  la  salive  et  l’extrait  de  malt  sontegale- 
ment  favorisees  par  les  memes  acides  amines. 

Enfin  recemment  l’etude  de  l’influence  des  acides  amines  sur  la 
saccharification  salivaire  a  ete  reprise  par  J.  Tamminck  Grodl  (')  qui  ne 
retrouve  pas  l’ensemble  des  r6sultats  de  Suermann  et  Walker. 

Amines.  —  L’etude  de  l’influence  des  amines  grasses,  libres  ou 
salifiees  par  l’acide  chlorhydrique,  sur  les  amylolyses  a  ete  abord6e  par 
Desgrez  et  Moog  (*},  qui  avaient  d6ja.  signale  faction  du  chlorhydrate 
de  trimethylamine  sur  les  ^changes  nutritifs  (’).  Desgrez  et  Moog  ont 
mis  en  Evidence  le  rdle  inhibiteur  de  la  trimethylamine  dans  la  saccha¬ 
rification  pancreatique  de  fempois  d’amidon;  ils  ont  ensuite  demontre 
l’intluence  favorable  exercde  sur  le  m6me  processus  fermentaire  par  les 
chlorhydrates  de  m^thylamine,  de  trimethylamine  et  de  triethylamine. 

II  nous  a  paru  interessant  d’etudier  systematiquement  faction  des 
derives  amines  gras  ou  cycloformeniques  sur  les  amylolyses  realises 
par  la  pancreatine,  la  salive  et  f  ex  trait  de  malt  (*).  Dans  le  present 
memoire  et  les  m^moires  suivants  nous  envisagerons :  fintluence  des 
amines  grasses  et  leurs  chlorhydrates,  finfluence  de  quelques  ammo¬ 
niums  quaternaires  et  de  leurs  sels,  finfluence  de  deux  amines  cyclo¬ 
formeniques,  —  nous  proposant  d’etendre  ulterieurement  nos  recherches 
dans  le  domaine  des  acides  amines,  afin  de  reunir  les  documents  n6ces- 
saires  &  une  th^orie  d’ensemble  du  phenomene. 


Technique.  —  La  technique  que  nous  avons  adoptee  s'inspire  etroi- 
tement  de  celle  deja  utilise  par  Desgrez  et  Moog  0* 
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Nos  recherches  ont  6t6  effectives  avec  de  l'empois  d’amidon  de  pomme 
de  terre  k.  2  %,  en  presence  non  de  flqorure  de  sodium,  mais  de  tolu&ne. 
Le  fluorure  de  sodium  pur  du  commerce  entrave  en  effet  1’activiV  amy- 
lolytique  de  la  pancreatine  officinale,  dans  des  proportions  conside¬ 
rables,  surtout  si  sa  concentration  est  suftisamment  61evee.  Nous  avons 
fait  oi  cet  egard  plusieurs  essais,  effectues  avec  differents  6chantillons 
commerciaux  de  FNa;  la  fermentation  a  porV  sur  100  cm"  d’empois, 
additionn^s  de  quaritites  egales  de  ferment  pancreatique ;  elle  a  dure 
quatre  heures  a  50°;  les  resultats  indiquent  la  proportion  de  sucres 
reducteurs  formes  et  sont  exprinVs  en  grammes  de  maltose  anhydre  : 

tiCHANTILLOX  A  ECHANTILI.ON  B  ECHANTILLON  C 

Empois  au  toluene  .  .  .  0,813  0,805  0,806 

—  fluore .  0,344  0,580  0,586 

L’amylase  etait  employee  sous  forme  de  solution  glyc6rinee  de  pan¬ 
creatine  officinale. 

Pancreatine  Codex .  1  gr. 

Glycerine  officinale . 100  cm* 

Eau  distillde . 100  cm’ 

Dans  chaque  experience  on  disposait  une  serie  d’erlenmeyers  en 
pyrex,  &  l’6tuve  reglee  a  49-50°,  pendant  un  temps  variable;  la  premiere 
fiole  recoit  100  cm’  d’empois  au  toluene  et  une  certaine  quantity  de 
solution  de  pancreatine;  les  fioles  suivantes  recoivent,  en  plus  des 
memes  quantites  d’empois  et  de  pancreatine,  des  doses  variables  d'une 
amine  ou  d’un  sel  d’amine  en  solution  k  1  %  dans  de  l’eau  distill6e. 

Au  sortir  de  l’etuve  les  Holes  sont  immergees  dans  un  bain-marie 
bouillant.  Apres  refroidissement  on  procede,  —  s’il  y  a  lieu  —  aux 
dilutions  n^cessaires  et  l’on  dose  les  sucres  reducteurs  formes  &  la 
liqueur  de  Violette.  Les  resultats  sont  arbitrairement  indiques  en  mal¬ 
tose  anhydre  et  sont  rapportes  a  100  cm"  d’empois,  volume’ ini  tialement 
mis  en  oeuvre. 


Resultats.  —  Nous  avons  ainsi  utilise  : 

a)  1°  Des  amines  primaires  saturees  :  CH3.NH2;  CH’.CH’.NH" ; 
CH3.CH2.CH2.NH2 ;  (CH’)2  :  CII.CHLNH2;  (CH3)2 :  CH.CH2.CH2.NH2;  une 
amine  primaire  non  saturtie,  CH2  :  CH.CH2.NH2. 

2°  Des  amines  secondaires  saturees  :  (CH")2  :  NH  et  (CH’.CH2)2^:  NH. 

3“  Des  amines  tertiaires  saturees  :  (CH3/  :  N  et  (CIl’.CH2)’  ■  N. 

h)  Les  chlorhydrates  de  chacune  de  ces  amines. 

Les  fermentations  ont  dur6  trois  heures,  elles  ont  port6?sur  100  cm3 
d’empois  additionnSs  de  2  cm’  de  la  solution  de  pancreatine.  Chaque 
amine  et  chaque  chlorhydrate  d’amine  ont  donn6  lieu|4  trois  ou 
quatre  experiences  realisees  avec  des  amidons  et  des^|pancr6atines  de 
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provenance  diffSrente.  Nous  rapporlons  dans  les  tableaux  ci-dessous 
les  moyennes  des  resultats  obtenus,  exprim^es  en  grammes  (ces  resultats 
ont  6t6  toujours  tr&s  voisins).  [Tableaux  I  k  IV.] 

Tableau  I.  —  Amines  primaires  saturees. 

QUANTITES  D' AMINES 

A  100  cm”  d’empois  METHYL  ETHYL  PROPYL  ISOBUTY’L  ISOAMYL 

T6moin.  0,92  0,91  0,89  0,93  0,90 

0,001  0,'.:8  0,55  0.95  0,82  0,85 

0,002  0,42  0,30  0,49  0,66  0,81 

0,004  0,20  0,00  0,33  0,58  0,92 

0,010  0,08  Traces.  0,21  0,56  0,68 

0,020  —  —  —  0,39  0,40 

Tableau  II.  —  Allylamine  et  amines  secondairos  et  tertiaires  saturees. 

QUANTITES  n’AMINES 

a  loo'cm^d’ernpois  ALLYL  DIMETHYL  DIETHYL  TIUMflTHYL  TRl^THYL 

Tgraoin.  0,92  0,95  0,91  0,92  1,06 

0,001  0,83  —  —  —  0,83 

0,002  0,99  0,56  0,63  —  0,91 

0,004  0,69  0,24  —  0,35  — 

0,010  0,61  0,13  —  0,24  — 

0,020  0,56  —  — 

Tableau  III.  —  Chlorliydrates  (famines  primaires  saturees. 

quantitEs 
DE  HG1  n’AMINES 


100  cms  d’empoi: 

.  M*™YL 

ETHYL 

Pi 

iOPYL 

ISOAMYL 

T6moin. 

0,89 

0,89 

0,80 

0,88 

0,001 

— 

— 

0,91 

0,91 

0,002 

1,18 

1,34 

0,93 

0,92 

0,004 

— 

1,48 

0,95 

0,93 

0,010 

1,25 

1,49 

0,99 

0,95 

0,020 

- 

- 

1,00 

0,98 

[Tableau  IV. 

—  Chlorliydrates  ci’allylamine 

et 

d'amines  secondaires  et 

tertiairet 

i  saturees. 

QUANTITES 

DE  HC1  d’amines 

I  100  Sta  oi 

s  ALLYL 

dim£thyl 

DIETHYL 

TRIMETHYL 

TRIETHYL 

T6moin. 

0,86 

0,92 

0,93 

0,82 

0,85 

0,001 

0,92 

— 

— 

0,85 

— 

0,002 

0,96 

1,02 

1,08 

0,88 

— 

0,004 

1,00 

— 

1,16 

0,91 

0,99 

0,010 

1,08 

1,16 

1,24 

0,93 

— 

0,020 

1,08 

— 

— 

0,93 

— 
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Rdle  des  amines.  —  L’examen  des  tableaux  I  et  II  montre  que  Taction 
des  amines  est  toujours  inhibilrice,  comme  Desgrez  et  Moog  l’aivaient 
etabli  dans  le  cas  particulier  de  latrimethylamine.  Le  coefficient  d’inac- 
tivation,  que  nous  avons  determine  par  le  calcul  pour  chaque  amine, 
indique  Tabaissement  du  rendement  de  la  fermentation  pour  les 
trois  heures  pendant  lesquelles  elle  s’est  exercAe ;  il  exprime  le  rapport : 

— ou  RT  represente  les  sucres  reducteurs  form6s  dans  la  fiele 
temoin  exprim6s  en  maltose  anhydre  et  RA  les  sucres  reducteurs  formes 
dans  l’echantillon  considere  exprimAs  en  maltose  anhydre.  Les  coeffi¬ 
cients  d’inactivation  calculus  pour  les  differentes  concentrations  des 
amines  en  experiences  sont  r6unis  dans  les  tableaux  ci-dessous 
(tableaux  V  et  YI)  : 


Tableau  V.  —  Coefficients  d1  inactivation  des  amines  primaires  saturees . 

Q CANUTES  D’AMINES 

A  100  cm3  d’empois  methyl 

ETHYL 

PHOFYL 

ISOBUTYL 

ISOAMYL 

_  _ 

_ 

_ 

— - 

— 

Poids  moleculaire.  31 

45 

59 

73 

87 

0,001  0,15 

0,38 

0,15 

0,12 

0,055 

0,002  0,54 

0,66 

0,46 

0,29 

0,10 

0,004  0,67 

0,91 

0,63 

0,37 

0,20 

0,010  0,91 

1,00 

0,76 

0,40 

0,24 

0,020  — 

- 

0,60 

0,55 

Tableau  VI.  —  Coefficients  d' inactivation  de  l'allylamine 

et  des  amines  secondaires  et  tertiaires  saturees. 

QUANTITES  D’AMINES 

Poids  moleculaire 
0,001 
0,002 
0,004 
0,010 
0,020 

Les  tableaux  V  et  VI  mettent  en  evidence  les  faits  suivants  : 

1°  L’action  inhibitrice  d’une  amine  est  d’autant  plus  importante  que 
la  concentration  de  cette  amine' est  plus  elevAe  dans  le  milieu  fermen- 
taire  (Cf.  courbe  I,  p.  294); 

2°  L’action  inhibitrice  des  amines  grasses  saturees  est,  A  concen¬ 
tration  egale,  d’autant  plus  importante  que  la  masse  moleculaire  de 
l’amine  est  moins  elev6e;  cette  relation  ne  se  vArifie  pas  avec  les  fithyla- 
mines  qui  presentent  une  influence  inhibitrice  anormalement  elevee 
(Cf.  courbe  II,  p.  294). 

Remarque.  —  Le  pH  des  milieux  temoinsetait  voisin  de  8,2;  l’addition 


DIETHYL  TRIMltTIIYL  TRIETHYL 
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de  doses  croissantes  d’amines  elevait  ce  pH  progressivement  jusqu’d,  9 
pour-les  doses  d’amines  (k  poids  moleculaires  petit)  voisines  de  0,010. 


Courbe  I.  —  Variations  du  rendement  en  sucres  rfiducteurs,  exprimSs 
en’maltose  anhydre,  en  fonction  de  la  concentration  du  milien  en  methylamine. 


Courbe  II.  —  Coefficient  d’inactivation  en  fonction  du  poids  moldculaire  des 
amines  pour  la  concentration  de  0  gr.  010  d’amine  pour  100  cm*  d’empois  d’ami- 
don  a  2 

Ordonndes  :  poids  moldculaires  des  amines. 

Abscisses  :  Coefficients  d’inactivation. 


Role  des  chlorhydrates  d’amines.  —  L’examendes  tableaux  III  et  IV 
montre  que  l’action  des  chlorhydrates  d’amines  est  toujours  activatrice, 
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comme  Desgrez  et  Moog  l’avaient  etabli  dans  certains  cas  particuliers. 
Le  coefficient  d’activation,  que  nous  avons  determine  par  le  calcul, 
indique  l’elevation  du  rendement  de  la  fermentation  pour  les  trois 
heures  pendant  lesquelles  elle  s’est  exerc6e;  il  exprime  le  rapport 

oil  RT  et  RC  repr6sentent  respectivement  les  sucres  r6duc- 
teurs  form6s  dans  la  fiole  temoin  et  dans  l’6chantillon  considtire, 
exprimes  en  maltose  anhydre.  Les  coefficients  d’activation  calcules 
pour  les  differentes  concentrations  des  chlorhydrates  d’amines  en  expe¬ 
rience  sont  reunis  dans  les  tableaux  ci-dessous  (tableaux  VII  et  VIII)  : 


Tableau  VII.  —  Coefficients  cfactivation 
des  chlorhydrates  d’amines  primaires  saturees. 


QUANTITES 
DE  HCl  D’AMINES 

a  100  cm3  d’empois  METIIYL 
Poids  moldeulaire.  67,5 

0,002  0,33 

0,004  — 

0,010  0,40 

0,020  — 


U ,  50 
0,66 
0,66 


0,04 

0,05 

0,08 

0,12 


123,5 


0,05 

0,08 

0,11 


Tableau  VIII.  —  Coefficients  d'activation  du  chlorhydrate  d' ally  lam  mi 
et  cles  chlorhydrates  d’amines  secondaires  et  tertiaires  saturees. 


QUANTITES 


Poids  molAculairi 


93,5 


0,16 

0,25 


81,5  109,5 


95,5  137,5 


0,095 

0,26 


0,16  0,07 
0,25  0,11 
0,33  0,13 
—  0,13 


Les  tableaux  VII  et  VIII  mettent  en  Evidence  les  faits  suivants  : 

1°  L’action  activatrice  d’un  chlorhydrate  d’amine  s'eleve  jusqu’h  un 
certain  tanx  limite  lorsque  la  concentration  de  ce  chlorhydrate  d’amine 
augmente  dans  le  milieu  fermentaire;  le  taux  limite  est  fonction  de  la 
nature  chimique  de  l’amine  envisagee  et  ne  se  trouve  pas  atteint  avec 
toutes  les  amines  k  la  meme  concentration.  Ainsi,  pour  l’Gthylamine,  le 
coefficient  limite  0,66  est  atteint  lorsque  le  milieu  renferme  0,004  %  de 
chlorhydrate  dethylamine;  pour  l’allylamine,  le  coefficient  limite  0,25 
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est  atteint  lorsque  le  milieu  renferme  0,010  °/0de  chlorhydrate  d’allyl- 
amine. 

Diverses  experiences,  sur  lesquelles  nous  revienclrons  dans  une 
communication  ult6rieure,  demontrent  que  —  toutes  choses  egales 
d’ailleurs  —  la  valeur  relative  du  coefficient  limite  varie  avec  la  tempe¬ 
rature  du  milieu,  avec  la  concentration  en  ferment  et  aussi  avec  l’acti- 
vit6  m6me  du  ferment  :  les  6chantillons  de  pancreatine  commerciale  les 
moins  actifs  son!  ceux  qui  sont  le  plus  facilement  actives  par  les 
chlorhydrates  d’amines,  tout  se  passe  comme  si  le  r61e  des  chlor- 
hydrates  d’amines  etait  de  liberer  de  leurs  entraves  ces  ferments 
ralenlis. 

2°  L’action  activatrice  des  chlorhydrates  d’amines  grasses  est 
maxima  pour  les  amines  ethyliques  ;  elle  decroit  dans  les  series 
methyliques  et  ethyliques  de  Famine  primaire  ft  Famine  tertiaire. 

Eemarques.  —  I.  Le  pH  des  milieux  temoins  est  peu  influence  par 
l’addition  de  petites  doses  de  chlorhydrates  d’amines,  avec  des  doses 
egales  ou  superieures  a  0  gr.  010  %,  il  est  abaisse  de  0,1  a  0,2  unites 
Sorensen.  En  cours  de  fermentation,  le  pH  des  milieux  additionnes  de 
chlorhydrates  d’amines  s’abaisse,  tout  comme  celui  des  milieux  addi¬ 
tionnes  d’amines  libres,  d’environ  0,5  ft  0,6  unites  Sorensen. 

II.  Les  sels  d’amines  grasses  en  solution  aqueuse  peuvent  liberer, 
par  dissociation,  de  petites  quantites  d’acide  chlorhydrique;  il  y  avait 
lieu  de  rechercher  si  l’acceieration  des  amylolyses  ne  pouvait  pas 
r6sulter,  du  moins  partiellement,  de  l’intervention  directe  de  cet  acide. 
Desgrez  et  Moog  (2)  ont  resolu  la  question  par  la  negative  et  ont  meme 
remarque  que  la  presence  de  faibles  quantites  d’acide  chlorhydrique 
ralentit  legerement  Faction  amylolytique  de  la  pancreatine.  Ainsi,  un 
milieu,  produisant  en  vingt-quatre  heures  0  gr.  431  de  maltose,  ne 
donne  plus  que  0  gr.  429  et  0  gr.  384  apres  addition  de  1  cm3  et  2  cm3 
d’acide  chlorhydrique  N/10  pour  100  cm3  de  melange  (empois  -f-  pan¬ 
creatine).  Nos  propres  recherches,  entreprises  avec  des  doses  d'acide 
chlorhydrique  equivalentes  ft  celles  qu’aurait  produites  la  dissociation 
complete  des  chlorhydrates  d’amines  utilises,  confirment  les  r6sultats 
de  Desgrez  et  Moog. 


L'fttude  de  l’influence  des  amines  et  de  leurs  chlorhydrates,  telle  que 
nous  l’avons  conduite,  visait  ft  etablir  la  g6n6ralite  d’un  ph6nomene 
bien  plus  qu’ft  expliquer  son  mecanisme.  Des  recherches  futures,  por- 
lant  sur  des  milieux  rigoureusement  definis,  permettront  de  scruter 
tous  les  facteurs  de  ces  processus.  Mais  il  est  un  point  particulier  de  la 
question  que  nous  tenons  ft  signaler  dfts  ft  present. 

L’action  inhibitrice  exerc6e  par  les  amines  ne  resulte  pas  d’une  des- 
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truction  du  ferment;  en  efifel,  si  l’on  ajoute  ci  un  milieu  ayant  regu  une 
quantite  d’amine  suffisante  pour  arreter  tout  travail  fermenlaire,  la 
quantity  d’acide  chlorhydrique  realisant  la  salification  complete,  on 
observe  le  retablissement  de  l’aetivite  du  ferment,  et  la  quantity  de 
sucres  formas  est  m6me  augmentee  par  rapport  aux  temoins  en  raison 
de  la  presence  du  chlorhydrate  d’amine  resultant  de  la  saturation. 


Conclusions. 

1°  Les  methylamines,  les  6thylamines,  l’allylamine,  la  propylamine, 
la  methyl^propylamine  (isobutylamine  ordinaire),  la  methyl3butylamine 
(isoamylamine  ordinaire)  inhibent  le  pouvoir  amylolytique  de  la  pan¬ 
creatine  officinale  sur  l’empois  d’amidon  ci  2  °/0  additionne  de  toluene  ; 

2°  Les  chlorhydrates  des  m£mes  bases  accel£rent  au  contraire  la 
meme  action  fermentaire. 
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L’ elimination  biliaire  des  alcaloides  ; 
son  importance  en  toxicologie. 

Les  voies  d’61imination  des  poisons  conditionnent  dans  une  large 
mesure  le  facies  des  intoxications  et  la  repartilion  des  toxiques  au  sein 
de  l’organisme;  la  voie  biliaire  est  particuliferement  interessante  a  cet 
egard,  surtout  en  ce  qui  concerne  l’61imination  des  alcaloides. 

Le  passage  des  alcaloides  dans  la  bile  a  ete  etudid  pour  la  premiere 
fois,  semble-t-il,  par  Mosler  (9)  en  1857.  Depui«,  Albertoni  et  Ciotto  ('), 
Jacques  (“),  Prevost  et  Binet  (**),  Sonnie-Moret  (,3)  —  pour  ne  citer 
que  les  principaux  auteurs  —  out  apporte  une  importante  contribution 
experimentale  k  ces  recherches.  Nous  avons  nous-m6me  fait  connaitre 
quelques  resultats  nouveaux  (8,  ',  8). 

Ce  qui  frappe  lorsque  l’on  compare  tous  les  fails  qui  paraissent  defi- 
nitivement  acquis,  c’est  la  grande  diversite  de  constitution  chimique 
des  alcaloides  dont  la  presence  a  pu  etre  deeelee  dans  la  bile  :  il  en  est 
possedant  les  noyaux  simples  de  la  pyrrolidine  et  de  la  pyridine  comme 
la  nicotine;  d’autres  possedent  le  noyau  quinol6ique  et  le  noyau  qui- 
nique  comine  la  quinine;  d’autres  encore  se  rallachent  a  des  noyaux 
plus  complexes  :  tels  le  noyau  tropanique  comme  l’atropine,  la  gena- 
tropine,  la  cocaine  et  le  noyau  strychnique  comme  la  strychnine  et  la 
genoslrychnine.  L' elimination  biliaire  rles  alcaloides  est  an  pbenomene 
general  et  constant,  qui  ne  doit  en  aucun  cas  etre  meconnu  du  toxi- 
cologue. 

Dans  toute  expertise  ou  la  presence  d’un  alcaloide  peut  etre  sus¬ 
pects,  il  conviendra  d’attacher  la  plus  grande  importance  a  l'examen  de 
la  vesicule  biliaire  et  du  contenu  des  vaisseaux  portes.  L’expert  doit 
exiger  qu’a  la  necropsie  le  prelevement  de  la  vSicule  biliaire  soit  tou- 
jours  etfectue  apres  ligature  du  canal  choledoque  au  ras  du  duodenum, 
et  si  la  vesicule  est  detachee  du  foie,  apres  ligature  du  canal  hepatique 
dans  le  voisinage  immediat  de  son  abouchement  avec  le  canal  cystique; 
la  bile  vesiculaire  sera  examinee  avec  soin  :  elle  peut  contenir  1’alca- 
loide  a  un  taux  de  concentration  61eve. 

Le  passage  des  alcaloides  dans  la  bile  au  cours  des  intoxications  est 
precoce,  nous  avons  pu  etablir  ce  point  de  la  question  en  metlant  en 
oeuvre  des  m6thodes  analytiques  tres  sensibles  dont  nous  ne  faisons 
ici  que  rappeler  le  principe.  Nous  avons  pu  demontrer  que  la  quinine 
injectee  dans  la  veine  saplSne  d’un  chien  passe  dans  la  bile  en  moins 
d’une  minute  et  demie;  pour  atteindre  ce  resultat,  nous  avons  du  pro- 
c6der  it  la  recherche  de  l’alcaloi'de  dans  chaque  goutte  de  bile  s’ecoulant 
par  la  fistule,  dontle  chien  etait  porleur,  de  la  maniere  suivante  :  la  bile 
est  ddpigmentite  par  adsorption  sur  du  talc  porphyris6,  la  masse 
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p&teuse  est  reprise  par  tres  pea  d’eau  dans  un  petit  mortier,  on  essore  : 
leliquide  incolore  oblenu  est  acidifie  avec  quelques  gouttes  d’acide  sul- 
farique  au  demi  et  examinee  en  lumihre  de  Wood  (*)  :  la  presence  de  la 
quinine  se  manifeste  par  une  fluorescence  bleue  tres  intense.  Pour 
etablir  la  vitesse  de  passage  dans  la  bile  de  certains  alcaloi'des  a  grande 
activite  physiologique  tels  que  la  nicotine,  l’atropine,  la  strychnine, 
nous  avons  cree  une  methode  biologique  permettant  une  analyse  con¬ 
tinue  de  la  bile  secretee  :  un  chien  A,  qui  recoit  l’alcaloide  en  injection 
intraveineuse,  est  porteur  d'une  fistule  biliaire;  au  moyen  d’une  canule 
d’argent,  on  abouche  cette  flstule  biliaire  avec  la  jugulaire  d’un  chien 
reactif  B;  on  installe  sur  le  meme  cylindre  enregistreur  des  dispo- 
sitifs  permettant  d’inscrire  les  temps,  les  effets  que  declenche  sur  A 
l’alcaloide  injecte,  les  effets  que  declenche  sur  B  1’alcaloide  qui  lui  par- 
vient  par  la  bile  de  A.  On  observe,  dans  tous  les  cas,  que  les  effets 
enregistres  sur  B  suiventjh  quelques  minutes  les  effets  declenches 
sur  A  par  l’injection  (Le  choix  du  test  depend  des  proprietes  de  l’alca- 
loide  en  experience  :  dans  le  cas  de  l’atropine,  on  choisira  la  paralysie 
de  l’appareil  inhibiteur  intracardiaque ;  pour  la  strychnine,  l’augmenta- 
tion  de  l’excitabilite  reflexe;  pour  la  nicotine,  les  variations  de  la  pres- 
sion  arterielle  ou  du  rythme  cardiaque,  etc.). 

La  rapidite  du  passage  des  alcaloi'des  dans  la  bile  indique  que,  meme 
dansle  cas  ou  l’alcaloide  aurait  ete  administre  par  voie  parenterale, 
l’expert  ne  doit  jamais  negliger  l’examen  chimique  des  matieres  eva¬ 
cuees  tout  au  debut  de  I’empoisonnement.  L’expert  devra  apporter  tout 
son  soin  a  I’examen  du  liquide  de  tubage  duodenal  qui  aurait  pu  6tre 
recueilli  toutau  d6but  ou  en  cours  de  l’empoisonnement. 

Conclusions. 

Dans  la  recherche  toxicologique  des  alcaloi'des,  l’expert  chimiste  ne 
doit  jamais  negliger  l’examen  de  la  vesicule  biliaire  et  des  premieres 
portions  du  grille;  eventuellement,  il  realisera  une  recherche  sp6ciale 
sur  le  liquide  de  tubage  duodenal  qui  aurait  pu  etre  recueilli,  meme 
pr6cocement,  au  cours  du  traitement  du  patient. 
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F.  Caujolle. 


Chlorom6trie  et  definition  du  degrd  chlorom6trique. 

Lorsqu’on  etudie  la  chlorom6trie,  on  est  oblige  de  remarquer,  d’une 
part,  que  la  notion  de  «  chlore  actif  »  est  laissee  dans  une  soigneuse 
imprecision.  D’autre  part,  au  lieu  de  trouver  une  seule  et  mijme  defini¬ 
tion  du  degre  chlorometrique,  on  en  recontre  une  variate  dont  je  don- 
nerai  quelques  exemples  : 

Le  Codex  1908  contient  A  l’article  :  Chlorure  de  chaux  :  «  Par  con¬ 
vention,  on  exprime  ce  titre  en  degr6s  chlorometriques,  le  nombre  de 
ces  degr6s  etant  le  nombre  de  litres  de  Cl  que  peut  degager  1  K°  de 
chlorure  de  chaux  sous  Taction  de  HC1.  » 

Dans  l'ouvrage  de  Troost  et  PGcuard  (17e  Edition,  1917),  on  trouve  les 
lignes  suivantes  relatives  k  la  valeur  des  chlorures  decolorants  : 

«  La  valeur  commerciale  du  chlorure  de  chaux  dependant  de  la 
quantile  de  chlore  qu'il  peut  degager,  on  a  cherche  un  moyen  facile  de 
determiner  la  richesse  en  chlore.  » 

B.  Moreau,  dans  son  Ppecis  de  Pharmacie  chimique ,  ecrit  :  «  On 
appelle  degre  chlorometrique  en  France  le  nombre  de  litres  de  chlore 
a  0°  et  sous  la  pression  de  760  mm.  que  d6gage  1  K°  d’hypochlorite.  » 

*"«  Quant  h  Jungfleisch,  dans  la  2e  edition  (1893)  de  ses  Manipulations 
de  chimie,  il  6crit  sur  ce  sujet : 

«  La  chlorometrie  a  pour  objet  de  determiner  la  quantite  de  chlore 
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actif  que  peuvent  fournir  les  chlorures  decolorants,  c’est-ft-dire  la 
quantite  de  chlore  libre  que  ces  melanges  ddgagent  quand  on  les  traite 
par  un  acide  dilue.  » 

«  Cl*OsCa  +  CaCl*  +  2  SO‘H»  =  2  SO*Ca  +  4  Cl  +  2H*0  ». 

Gay-Lussac  a  exprim6  la  richesse  des  chlorures  decolorants  en  degr6s 
chlorometriques,  le  nombre  de  ces  degres  6tant  fix6  par  celui  des  litres 
de  Cl  gazeux  mesure  k  0°  sous  la  pression  de  0  m.  700  que  peut  donner 
1  K°  du  chlorure  decolorant  consider. 

Dans  le  Precis  de  Chimie  industrielle  de  Pierre  Carre  on  peut  lire 
d’une  part : 

«  Lors  de  la  fabrication  des  hypochlorites  par  action  du  chlore  sur 
les  alcalis,  la  moitie  seulement  du  chlore  mis  en  ceuvre  est  transformee 
en  hypochlorite,  mais  les  hypochlorites  possedent  un  pouvoir  oxydant 
double  du  chlore  qu’ils  renferment,  ainsi  que  le  montre  la  comparaison 
des  deux  reactions  suivantes  : 


«  C1  +  H  =  HCl 
«  C10H+  2H  =  HCl  +  H’O 

et  plus  loin  : 

«  Le  degrd  chlorometrique  se  calcule  generalement  en  litres  de 
chlore  par  kilogramme  d’hypochlorite.  » 

Barral  (Precis  d' analyse  chimique  quantitative,  1905)  donnela  defini¬ 
tion  suivante  : 

«  Le  degre  chlorometrique  frantjais  indique  le  nombre  de  litres  de 
chlore  gazeux  suppose  sec  a  0°  et  sous  la  pression  de  760  mm.  que 
degage  1  K°  de  chlorure  decolorant.  » 

Enfin  Deniges  ( Precis  de  chimie  analytique ,  1920)  precise  la  defini¬ 
tion  ainsi  : 

«  Le  nombre  de  degres  d’un  chlorure  de  chaux  indique  le  nombre  de 
litres  de  Cl,  comptes  a  0°  et  a  760  mm.  de  pression,  auxquels  equivaut 
1  K°  de  ce  chlorure. 

«  On  appelle  degr6  francais  d’un  chlorure  de  chaux  le  nombre  de 
litres  de  chlore,  mesures  a  0°  et  a  760  mm.,  auquel  correspond,  comme 
pouvoir  decolorant,  1  K°  de  ce  chlorure.  » 

Cette  derniere  definition  permet  bien  de  penser  qu’il  n’y  a  pas  forcd- 
ment  identite  entre  le  degrd  chlorometrique  et  la  teneur  en  chlore  d’un 
hypochlorite. 

Certaines  des  definitions  citdes  precddemment  permettent  de  croire 
h  cette  identite,  puisqu’elles  l’affirment,  d’autres  enfin  incitent  a  y 
croire. 

La  question  qui  se  pose  est  done  la  suivante  : 
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Le  degre  chlorometrique,  calcule  suivant  les  procedes  classiques, 
correspond-il,  veritablement  et  toujours ,  a  la  teneur  en  chlore  cL’un 
hypochlorite  ? 

Exprime-t-il  la  quantite  de  chlore  que  peut  fournir  la  molecule  d’acide 
hypochloreux  ou  d’hypochlorite  dose  ? 

Cette  question  6tant  r^solue,  il  sera  possible  de  choisir  une  definition 
exacte  du  degre  chlorometrique. 


EXAMEN  THEORIQUE  DES  REACTIONS  UTILISEES  EN  CHLOROMETRIE 


On  peut  ranger  en  trois  classes  les  reactions  utilisees  pour  la  deter¬ 
mination  du  degr6  chlorometrique  : 

1°  Celles  quireposent  sur  l’emploi  de  l’anhydride  arsenieux. 

2°  Celles  qui  reposent  sur  l’emploi  de  l’iodure  de  potassium. 

3°  Celles  qui  reposent  sur  l’emploi  del'eau  oxygende. 


Methods^  utilisant  1' anhydride  arsenieux.  —  Supposons  une  eau 
chloree  contenant  142  gr.  de  chlore  par  litre.  Un  litre  de  cette  eau 
chloree  oxydera  198  gr.  d’anhydride  arsenieux  : 


As'O3  4  Cl 
198  +  4  X  35,5 


2  ipo  =  As’o5  4-inci 


et  le  litre  de  cette  eau  chloree,  exprim6  en  degres  chlorometriques 
francais,  sera  de  : 


142 


4i°79  . 


On  dira  de  meme  que  tout  chlorure  decolorant  dont  1  litre  sera 
capable  d’oxyder  198  gr.  d’As2Os  titrera,  lui  aussi,  44°79  degres  chloro¬ 
metriques  francais.  Or  2C10Na  sont,  d’apres  l’equation  suivante  : 

As’O3  +  2ClONa  =  AsJ05  +  2NaCl 

capables  de  produire  cette  oxydation. 

Done  2  molecules  d’hypochlorite  qui  ne  contiennent  que  deux  fois 
33  gr.  3  de  chlore,  soit  71  gr.,  produisent  le  meme  effet  oxydant  que 
4  atomes  de  Cl  libre  (soit  142  gr.  de  Cl).  On  a  done  bien  le  droit 
d’exprimer  en  chlore  ce  pouvoir  oxydant  et  d’ecrire  qu’il  equivaul  a 
celui  de  4  atomes  de  chlore,  mais  on  ne  peut  pas  pour  cela  conclure  que 
2  molecules  de  ClONa  qui  ne  contiennent  que  2  atomes  de  Cl  pourront 
en  liberer  4. 

1  K°  d’un  tel  hypochlorite  n’arrive  h  lib6rer  44  lit.  79  de  chlore  que 
si,  comme  le  dit  le  Codex,  on  traite  par  HC1,  parce  que,  h  ce  moment-la, 
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la  moitiS  du  chlore  d6gag6  proviendra  de  1’hypochlorite,  1’autre  moitie 
de  HC1  (qui  est  ici  le  reactif) : 

HCI  +  CIOH  ^  2  Cl +  11*0 

Ceci  en  admetlanl  que  la  reaction  soil  totale. 

En  milieu  acide,  1  K°  de  ce  meme  hypochlorite  pourra  encore  degager 
44  lit.  79  de  chlore,  k  la  condition  qu’il  contienne  des  chlorures  (ce  qui 
sera  le  cas  dans  les  hypochlorites  du  commerce),  mais  la  moitie  du 
chlore  d^gage  seraemprunt6e  h  des  chlorures  vrais  qui  n’ont  jamais  ete 
consideres  comme  des  corps  &  «  chlore  dit  actif  ». 

Jungfleisch  choisit  comme  exemple  une  reaction  de  ce  genre  : 

S0‘1I*  +  2  NaCl  =  SO‘Na*  +  2  HCl 

puis  : 

2  HCl  +  2C10H  =  2H*0  +  4  Cl. 

En  dehors  de  ces  cas  particuliers,  ou  la  moitie  de  chlore  degage  est 
fournie  par  des  substances  etrangeres  a  la  molecule  hypochlorite,  logi- 
quement  un  hypochlorite  ne  peut  liberer  que  le  chlore  qu’il  contient, 
c’est-i-dire  la  moiti6  de  la  quantit6  exprimee  par  son  degre  chloro- 
metrique. 

Remarquons  enfin  que  dans  le  dosage  par  Ass03  en  milieu  bicarbonate 
(methode  de  Penot),  ce  n’est  pas  le  volume  de  chlore  d6gag6  qui  peut 
expliquer  et  justifier  le  degre  chloroin6trique.  En  effet,  d’une  part,  il 
n’est  pas  de  mise  en  liberte  de  chlore  possible  et,  d’autre  part,  le  r6actif 
(HCl  ou  un  acide  fort  liberant  HCl  des  chlorures  accompagnant  les 
hypochlorites)  n’est  plus  la  pour  fournir  la  deuxieme  moitie  de  chlore 
necessaire  pour  faire  coincider  le  degagement  de  chlore  avec  le  degre 
chlorometrique  calculi.  C’est  Voxygene  seul  de  la  molecule  d'hypo- 
chlorite  qui  intervient,  oxygene  dont  on  compare,  pour  traduire  les 
resultats,  le  pouvoir  oxydant  au  pouvoir  oxydant  du  chlore. 

Si  l’on  examine  les  autres  proc6d6s  de  dosage,  le  raisonnement  con¬ 
duit  k  des  conclusions  analogues. 

Dosage  iodometrique  des  hypochlorites.  —  Si  on  accidule  une  solu¬ 
tion  d  hypochlorite  et  d’iodure  de  potassium,  la  solution  contient  de 
l’acide  hypochloreux  et  de  l’acide  iodhydrique  qui  donnent  lieu  a  la 
reaction  suivante  qui  est  totale  : 

ClOH  +  2 IH  =  H  Cl  +  H!0  +  I*. 

Pour  un  seul  Cl  contenu  dans  une  molecule  d’acide  hypochloreux,  on 
libere  21  et  cependant,  lorsqu’on  passe  aux  calculs,  on  dit  : 

127  gr.  de  iode  correspondent  a  35  gr.  5  de  Cl,  etc. 

Ici  encore  le  degre  chlorometrique  indiquera  une  quantite  de  chlore 
double  de  celle  qui  est  contenue  dans  l’hypochlorite. 
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Dosage  gazovolumelrique.  —  Les  hypochlorites,  en  presence  d’eau 
oxygen^e,  donnent  lieu  k  la  reaction  suivante  : 

C10H  +  H*0*  =  HC1  +  0*  +  H*0. 

11  y  a  done  degagement  de  2  volumes  d’oxygene  pour  1  volume  de 
chlore  contenu  dans  la  molecule  d’hypochlorite  (loi  d’AvoGADRO- Ampere), 
une  solution  contenant  par  litre  1  molecule  de  ClOH  (par  consequent  seu- 
lement  35  gr.  5  de  chlore)  degagera  0*  d’oxygene,  done  un  0  pour  1/2  Cl. 

Or,  lorsqu’en  chlorometrie  on  calcule  les  resultats,  on  dit  que  le 
volume  d’oxygene  total  degage  correspond  au  volume  de  chlore.  lei 
encore  les  r6sultats  expriment  en  chlore  le  pouvoir  oxydant,  mais  ne 
donnent  pas  la  teneur  r6elle  en  chlore  de  1’hypochlorite  dose. 

Ces  raisonnements  auraient  pu,  a  eux  seuls,  justifier  les  conclusions 
qu’on  trouvera  plus  loin;  cependant  j’ai  tenu  k  faire  une  verification 
experimentale. 

VERIFICATION  EXPERIMENTALE 

Trois  series  d’op6rations  ont  ete  effectuees  : 

1°  Determination  du  degre  chlorometrique  d’un  hypochlorite  du 
commerce; 

2°  Determination  du  degre  chlorometrique  de  ce  meme  hypochlorite 
prive  de  chlorures; 

3°  Determination  de  la  teneur  reelle  en  chlore  de  ce  meme  hypo¬ 
chlorite  priv6  de  chlorures. 

I.  —  Degre  chlorometrique  du  produit  commercial. 

Dosage  en  milieu  chlorhydrique.  —  10  cm*  d’une  solution  d’hypo¬ 
chlorite  alcalin,additionnesde  90  cm3  d’eau,  acidifies  par  HC1,  sontfiltres 
sur  un  filtre  de  meme  qualite  et  de  memos  dimensions  que  celui  qui  sera 
utilise  dans  les  dosages  suivants  (ceci  pour  se  placer  dans  les  memes 
conditions  experimenlales).  Le  filtre  est  lave  avec  4  fois  40  cm3  d’eau 
distiliee ;  les  eaux  de  lavage  sont  recueiliies  et  ajoutees  au  liquide  filtre. 

On  ajoute  20  cm*  d’une  solution  N/10  d’As20‘  acide,  quelques  grains 
de  KBr  et  on  titre  l’anhydride  arsenieux  restant  non  oxyde  par  addition 
d’une  solution  titr6e  d’hypochlorite  (correspondant  volume  &  volume  a 
la  solution  tilree  d’As203)  jusqu’k  apparition  de  la  teinte  jaune  due  k  la 
mise  en  liberte  de  brome. 

5  cm*  5  de  solution  d’hypochlorite  titre  sont  utilises. 

Les  10  cm*  de  la  prise  d’essai  contenaient  done,  suivant  les  calcu: 
usites  en  chlorometrie  : 

(20  —  5,5)  X  0,00355  =  0  gr.  0514  de  chlore  et  titraient  : 

5,14 

g-pj- =  1“62  chlorometrique  francais. 
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II.  —  DEGRE  CHLOROMETRrODE  DE  L’HYPOCHLORITE  PRIV^  DE  CRLORURES. 

Dosage  en  milieu  acetique.  —  10  cm'  de  la  solution  d’hypochlorite 
dos6e  ci-dessus  sont  acidifies  par  1’acide  ac6tigue,  apres  avoir  6te 
etendus  d’eau  de  maniere  k  obtenir  100  cm’  de  solution;  on  ajoute 
20  cm'  de  solution  N/10  de  N03Ag. 

Les  chlorures  pr^cipitent  sous  forme  de  ehlorure  d’argent.  On  filtre. 
Le  liquide  filtre  contient : 

a)  Un  exces  d’azotale  d’argent  (ce  dont  on  peut  s’assurer  a  l’aide  d'un 
reactif  appropriefe 

(1)  De  l’acide  acetique; 

y)  De  l’acide  hypochloreux  exempt  de  chlorures. 

Le  liquide  filtre,  les  eaux  de  lavage  du  filtre  sont  recueillies,  addi- 
tionnees  de  20  cm*  de  solution  N/10  d’As'O3  bicarbonate  (formule 
Penot).  Le  melange  doit  rester  acide.  On  ajoute  3  gjc.  de  KBr  dont  une 
partie  precipite  1’exces  d’argent,  le  reste  devant  servir  d’indicateur. 

On  filtre  de  nouveau  et  on  dose  comme  prec6demment  I’excfis  d’As'O3 
par  la  liqueur  titree  d’hypochlorite.  Comme  dans  l’essai  precedent,  on 
utilise  5  cm1  5  de  la  solution  titree  d’hypochlorite.  La  prise  d’essai  de 
10  cm*  a  done  encore  oxyde  (20  —  5, 5)  =  14  cm3  5  de  solution  N/10 
d’As'O3  : 

14,5  x  0,00335  =  0  gr.  0514  exprime,  d’apres  les  calculs  chlorome- 
triques,  le  chlore  de  la  prise  d’essai ; 

5  14 

—  1°62  donne  le  degre  chlorometrique  francais. 

Ce  degre  chlorom6trique  a  bien  6te  determine  en  l’absence  d’acide 
chlorhydrique  ou  de  chlorures  et  e’est  C10H  seul  qui  a  pu  oxyder 
As203. 

Le  reactif  que  fait  intervenir  la  definition  du  Codex  ne  joue  done 
aucun  r61e  dans  l’oxydation  de  1’anhydride  ars6nieuxr  puisque  nous 
voyons  les  resultats  rester  invariables  dans  les  deux  dosages  effectugs 
ci-dessus,  l’un  en  presence  de  HC1  et  de  chlorures,  l’au  Ire  en  l’absence 
de  ces  memes  rSactifs. 


III.  —  Dosage  du  culore  dans  lbypochlorite  purifie 

DONT  LE  TITRE  VI ENT  D’ETRE  DETERMINE. 

II  s’agit  ici  d’un  dosage  ehlorurometrique  et  non  chlorometrique. 

Le  melange  de  10  cm*  de  liqueur  d’hypoehlorite  (dont  le  litre  vient 
d’etre  determine)  +  9®  cm‘  d’eau  -f-  acide  ac6tique-|- 20  cm3  NO’AgN/lO, 
est  filtre  pour  s6parer  le  precipit  argentique  de  la  liqueur  qui  contient : 
Azotate  d’argent  en  exces; 

Boll.  Sc.  Pharm.  ( Mai  1930).  20 
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Acide  acAtique ; 

Acide  hypochloreux  (dont  le  titre  chlorometrique  a  Ate  determine  dans 
la  deuxieme  experience). 

Le  liquide  clair  recueilli  par  filtration,  les  eaux  de  lavage  du  precipite 
sont  recueillies  sur  une  solution  de  As‘0*  (ne  conlenant  pas  de  chlorures 
ou  d’HCI).  20  cm*  de  liqueur  de  Fowler,  par  exemple,  conviennent  A 
cet  usage.  Les  reactions  suivanles  ont  lieu  : 

As*0*  +  2C10H  =  As*0‘  +  2HCI. 

Mais,  d’autre  part,  HC1  forme  se  trouvant  en  presence  de  NO’Ag 
donne  : 

HC1  +  N03Ag  =  AgCl  +  NO’H. 

La  quantite  d’AgCl  forme  est  done  proportionnelle  A  la  quantite  de 
cblore  qui  etait  contenue  dans  la  solution  A  l’etat  d’hypochlorite.  En 
recueillant  ce  precipite  et  en  le  dosant,  on  determinera  la  quantite  de 
chlore  r6ellement  contenue  dans  10  cm3  d’hypochlorite,  dont  le  titre  en 
«  chlore  dit  actif  »  etait  egal  A  0  gr.  051 . 

Lamethode  cyano-argentim6triquede  DenigAs  convient  parfaitement : 
le  precipite  est  recueilli,  lavA,  jusqu’A  ce  que  les  eaux  de  lavage  ne  prA- 
cipitent  plus  par  NO’Ag  (il  est  indispensable  de  s’assurer  que  les  liqueurs 
tiltreescontiennent  bicn  un  exces  d’argent,  afin  d’etre  sdr  que  tout  l’acide 
chlorhydrique  forme  a  bien  trouv6  de  l’argent  pour  se  transformer  en 
AgCl).  II  est  dissous  dans  160  cm3  d’ammoniaque  officinale  employee  en 
portions  de  40  cm*  chacune.  Le  filtre  est  lav6  A  l’eau  distill6e  et  tous  les 
liquides  ainsi  recueillis  sont  additionn6s  de  20  cm*  de  solution  de  KCN 
decinormale  (correspondant  volume  A  volume  A  NO*Ag  N/10)  et  d’un 
grain  d’iodure  de  potassium. 

On  fait  des  affusions  de  liqueur  N/10  NO*Ag  jusqu’A  apparition  du 
precipite  permanent  d’iodure  d’argent.  On  utilise  12  cm*  8  de  cette 
liqueur  tilree  : 

(20 — 12,8)  X  0,00355  =  0  gr.  0255  donne  la  teneur  en  chlore  de  la 
prise  d’essai. 

Soit  exactement  la  moitie  du  ehiffre  trouve  par  les  calculs  utilises  en 
chlorometrie. 

Ces  trois  experiences  renouvelAes  sur  une  solution  d’hypochlorite  de 
chaux  ont  donne  les  resultats  suivants  : 

1°  Dosage  chlorometrique  en  presence  d’acide  chlorhydrique  et  de 
chlorures  (pour  la  prise  d’essai  de  10  cm*)  :  0  gr.  0311 ; 

2°  Dosage  chlorometrique  de  cette  meme  prise  d’essai  privAe  de 
chlorures,  sans  utilisation  de  HC1  :  0  gr.  0311; 

3°  Teneur  en  chlore  de  cette  meme  prise  d’essai  d’hypochlorite  de 
chaux  purifie  :  0  gr.  0152. 
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Conclusions. 

Le  raisonnement  et  les  experiences  demontrent  : 

1°  Que  le  degre  chlorometrique  resle  invariable,  qu’on  se  trouve  ou 
non  en  presence  d’acide  chlorhydrique  ou  de  chlorures; 

2°  Que  la  teneur  reelle  en  chlore  (evaluee  par  chlorurometrie)  d’un 
hypochlorite  pur  est  deux  fois  moins  elevee  que  le  chiffre  de  chlore 
calculi  par  chlorometrie  pour  ce  meme  hypochlorite. 

II  ii  y  a  done  pas  identite  entre  Ja  teneur  reelle  en  chlore  et  le  chiffre 
de  chlore  calcule  par  les  methodes  chlorometriques. 

Application  de  ces  conclusions 

AUX  DEFINITIONS  DU  DEGR£  CHLOROMETRIQUE. 

Faut-il  conserver  la  definition  du  Codex  qui  peut  etre  consider^ 
exacte,  gr&ce  A  l’indication  du  reactif  k  employer  (HC1)?  Dans  ce  cas, 
l’hypochlorite  libere  en  effet  un  volume  de  chlore  egal  k  son  degre 
chlorometrique,  mais  il  faut  remarquer  que  la  moitie  du  chlore  degage 
provient  du  r6actif,  l’acide  chlorhydrique  (ce  raisonnement  s’applique 
aussi  au  systeme  SO‘H*  +  SNaCl). 

Est-il  usuel,  en  chimie,  de  compter  dans  les  resultats,  k  la  fois  le 
corps  (chlore  en  l’espfece)  degage  par  le  corps  analyse  et  celui  qui  est 
emprunte  au  reactif?  Dans  les  dosages  d’eau  oxyg^nee,  par  exemple, 
dosages  Si  l’aide  de  MnO‘K,  compte-t-on  dans  les  resultats  h  la  fois 
I’oxyg&ne  liber6  par  11*0“  et  celui  libere  aux  depens du  reactif? 

On  peut  se  demander  s’il  est  tout  S,  fait  exact  de  dire  avec  le  Codex 
«  le  nombre  de  degres  etant  le  nombre  de  litres  de  chlore  que  peut 
degager  1  K°  de  chlorure  de  chaux  sous  l’action  de  HC1  »,  puisque  HC1 
ne  se  borne  pas  Si  liberer  le  chlore  de  l’hypochlorite  mais  fournit  encore 
lui-m6me  la  moitie  du  Cl  degag6. 

Enfin,  pourquoi  vouloir  faire  intervenir  HC1  ou  SO'H' -f- 2NaCl,  alors 
que  ces  corps  ne  sont  nullement  indispensables  Si  Faction  oxydante  de 
l’hypochlorite. 

11  serait  done  souhaitable  d’^viter  de  telles  definitions  qui,  tendant  A 
cr6er  la  confusion,  sont  regrettables. 

Quant  aux  definitions  qui  identifient  la  teneur  en  chlore  avec  le  degre 
chlorometrique,  ellessont  a  rejeter,  puisqu’elles  ne  seront  v6rifi6es  que 
dans  les  cas  prevus  par  le  Codex  et  fausses  dans  les  autres. 

Le  terme  de  «  chlore  actif  »  est  evidemment  h  supprimer  du  voca- 
bulaire,  puisque  nous  voyons  qu’il  est  impossible  d’en  donner  une 
definition. 

La  definition  du  degre  chlorometrique  donnee  par  Deniges  gagnerait 
k  etre  redigee  de  fagon  plus  precise,  mais  e'est  la  seule  qui  soit  exacte. 
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II  ne  faut  pas  perdre  de  vue  que  le  degre  chlorometrique  constitu  e 
simplement  une  maniere  d’exprimer  les  rtsul tats. 

Le  degre  chlorometrique  ne  constitue  pas  une  realite  quant  aux 
cliiffres  de  chlore  qu'il  ionne.  Il  traihjit  en  chlore  le  pouvoir  oxydaat 
(Fun  ehlorure  decolorant.  On  pourrait  traduire  aussi  en  chlore  le  pou¬ 
voir  oxydant  de  n’importe  quelle  suhstance,  l’eau  oxygtnte  par 
exempte,  qui  ne  coot  lent  pas  de  chlore,  en  utilisant  la  reaction  sui- 
vantede  l’eau  oxygenee  sur  une  solutiom  sulfurique  de  KI  : 

H*o*  +  2IH  =  2H*0  +  21. 

dosant  l’iode  par  l’hyposulflte  N/10  et  calculant  comme  il  est  d’usage 
en  chlorometrie. 

Le  chlore  est  simplement  pris  comme  corps  oxydant  etalon. 

Pour  toutes  les  raisons  exposees,  et  tenant  compte  du  fait  qu’on 
n’appliqueguerela  chlorometrie  qu’au  dosage  des  hypochlorites,  je  pro- 
poserai  les,  definitions  suivantes  : 

Degrt  franeais  : 

Le  degre  chlorometrique  exprime  en  chlore  le  pouvoir  oxydant  de 
1  K •  d’ hypochlorite  (ce  chlore  ttant  compte  en  litres  de  gaz  sec, 
mesart  iO°sous  lapression  de  760  mm.  de  mercure). 

Degre  anglais  : 

Le  degre  chlorometrique  exprime  en  chlore  le  pouvoir  oxydant  de 
100  gr.  <L hypochlorite  (ce  chlore  etant  exprime  en  grammes), 

Henri  Lestra, 

Pharmacien  superieur, 

Professeur  suppliant  a  l’Ecole  de  Mddecine  et  de  Pharmacie 
de  Greaoble. 


Sur  quelques  derives  de  la  methyl-nonyl-cdtone. 

L’essence  de  rue  ( Ruta  graveolens  L.  et  autres  esptces)  est  en  grande 
partie  constitute  par  de  la  mtthyl-nonyl-cttone  :  GHa  —  CO — C9H19, 
compose  auquel  doivent  etre  rapportees  les  proprittts  physiologiques 
de  la  plante.  Les  manifestations  brutales  provoqutes  par  la  rue  sur  la 
fibre  uterine  pouvant  sans  doute  etre  adoucies  par  1’adjonction  k  la 
moltcule  de  la  cttone  de  groupements  chimiques  stdatifs,  nous  avons 
pense  preparer  un  certain  nombre  de  derives  methyl-nonyliques,  pour 
enrichir  le  domaine  therapeutique  de  substances  susceptibles  de  rendre 
quelques  services. 

Les  combinaisons  ont  ete  realisees  sur  le  groupement  cetonique. 
L’objet  de  ce  travail  est  seulement  l’etude  chimique  des  produits  oble- 
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tins,  que  nous  pensons  experimenter  physiologiquement  plus  tard. 

Parmi  les  diverses  espAces  de  rues,  celle  donat  l’essence  est  la  plus 
riche  en  methyl-nonyl-c6tone  est  la  rued’Alg6rie,  Bute  montam  L.  Aussi 
esl-ce  A  l’essence  de  cette  dernifere  que  nous  nous  sommes  adresse 
pour  obtenir  Tacetone-methyl-nonylique  necessaire  A  cette  etude. 

A  cet  effet,  1’essence  a  ete  traitee  par  une  solution  commercial®  de 
bisulfite  de  sodium.  La  combinaison  bisuifitique  purifiee  par  cristalli- 
sation  dans  Talcool  a  ete  decomposee  par  de  l’acide  sulfurique  dilud  et 
le  produit  obtenu,  lave,  sech6  sur  le  sulfate  de  sodium  anhydre,  a  ete 
soumis  A  la  distillation  fractionnee.  On  a  obtenu  ainsi  la  methyl-nonyl- 
c6tone  pure  distillant  a  228°. 

C’est  un  liquide  legerement  jaunAtre,  non  fluorescent,  d’odeur  mi 
generis  e t  prdsentant  les  Constantes  physiques  suivantes  :  D1S:=  0,830, 
P.F.  =  +  8°,  P.Eb.  =  +228°. 

Sa  fonction  cAtone  a  ete  caracterisee  par  la  formation  de  l’oxime, 
deja  preparee  par  Carette  (*),  aiguilles  blanches,  insipides,  insolubles 
dans  l'eau,  solubles  dans  l’alcool,  Tether  et  l’acetone,  fondant  A  44°. 

Partant  de  cette  celone  pure,  nous  en  avons  alors  prepare  les  derives 
suivants  qui,  A  notre  connaissance,  n’avaient  pas  encore  ete  decrits  : 

1°  Semi-carbazone, 

2°  Methyl-nonyl-methane-diethyl-sulfone, 

3°  Methyl-nonyl-methane-dipropyl-n-sulfone, 

4°  Methyl-nonyl-methane-dibutyl-j.-sulfone. 

1°  Semi-carbazone  de  la  metbyl-nonyl-ciItone.  — Ellese  forme  d’aprAs 
la  reaction  : 


CH\ 


>CO  + 


H«N  —  HN^ 
tl-N - / 


CO  = 


CH3 


■  C  -  C”H“ 

II 

N  —  II X 


On  opAre  en  presence  d’alcool  et  d’acetate  de  soude  : 


i  Methyl  nonyl-cStone .  8  gr.  50 

1  (  Alcool  A  95°  . 40  cm* 

(  Chlorhydrate  de  semi-carbazide .  5  gr.  5 

1  (  Eau  (le  minimum) . 40  cm* 

(  Acdtate  de  sodium .  4  gr. 

3  (  Aloool  a  95c . 20  gr. 


Au  melange  des  deux  premieres  solutions,  on  ajoute  la  solution  d’ace¬ 
tate  de  sodium,  on  chaufFe  legerement  et  ajoute  un  peu  d’alcool  pour 
dclaircir.  Apres  une  nuit  d’exposition  aufroid,  on  trouve  une  abondante 
cristallisation,  on  filtre,  essore,  lave  A  l’eau,  et  seche  les  cristaux  obtenus. 

1.  H.  Carette.  Sur  quelques  derives  de  la  methyl-nonyl-cetone.  C.  It.  Ac.  Sc.,  1900, 
131,  p.  1225 
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La  semi-carbazone  ainsi  obtenue  se  prSsente  en  lamelles  crislallines 
blanches,  micacSes.  Elle  est  insipide  et  fond  a  122°-123°. 

Elle  est  insoluble  dans  l’eau,  peu  soluble  dans  l’alcool  froid  (16  gr.  50 
par  litre)  ou  dans  1’acStone  froide  (4  gr.  par  litre). 

A  chaud,  elle  est  trSs  soluble  dans  l’alcool  et  1’acStone,  d’oti  elle  reprS- 
cipite  &  froid.  L’eau,  mSme  k  l’Sbullition  pendant  cinq  minutes,  ne 
1’altSre  pas.  La  soude  k  chaud  est  Sgalement  sans  action.  L’acide  chlor- 
hydrique  diluS  la  dStruit  &  chaud  en  libSrant  la  mSthyl-nonyl-cStone  qui 
vienl  surnager  le  liquide.  Action  identique  de  l’acide  sulfurique. 

Le  dosage  de  l’azote  par  la  mSthode  de  Dumas  nous  a  donne  les 
rSsultats  suivants  : 

Cal  cut  d  pour  C*’H“NsO  .  .  .  .  , . N  =  18,50"/° 

Trouv6 . 19,01 

Methyl-nonyl-suUonals.  —  Pour  preparer  les  trois  sulfonals  dScrits 
plus  loin  nous  avons  employs  la  mSthode  classique. 

Nous  sommes  parti,  d’une  part  de  la  methyl-nonyl-cStone  pure,  et 
d’autre  part  de  l’alcool  correspondant  au  sulfonal  k  obtenir.  Ce  dernier 
a  StS  transforms  en  bromure  ou  en  iodure,  qui,  rSagissant  ulterieure- 
ment  sur  le  sulfhydrate  de  potassium  en  solution  alcoolique,  nous  a 
donnS  le  mercaptan  de  meme  condensation  en  carbone.  Ce  mercaptan 
condensS  avec  la  cStone,  en  presence  de  gaz  chlorhydrique  sec,  nous  a 
fourni,  avec  Slimination  d’eau,  le  mercaptol  correspondant  qui,  oxydS 
par  le  permanganate  de  potassium  en  solution  aqueuse  ci  5  °/0,  fournit 
le  sulfonal  cherchS. 

2°  Methvl-nonyl-metuane-diethyl-sulfone.  —  Nous  avons  prSparS  tout 
d’abord  du  bromure  d’ethyle  en  faisant  agir  a  chaud  le  bromure  de 
potassium  sur  le  sulfate  acide  d’Sthyle.  Le  bromure  obtenu  avec  un 
rendement  de  66  %  bout  h  38°. 

Ce  bromure  a  ete  ensuite  mSlangS,  en  refroidissant,  avec  une  solution 
alcoolique  de  sulfhydrate  de  potassium.  Apres  un  contact  de  vingt 
heures,  le  mSlange  chauflfS  au  rSfrigSrant  ascendant  pendant  une  heure 
a  Ste  distillS.  Le  mercaptan  obtenu  distille,  aprSs  purification,  a  34°. 

Pour  sa  condensation  avec  la  mSthyl-nonyl-cSlone,  nous  sommes 
parti  des  proportions  suivantes  : 

Mercaptan  Stbylique . . .  70  gr. 

M6thyl-nonyl-c6tone . 100  gr. 

(exces  de  mercaptan). 

La  condensation  s’opSre  comme  dans  la  prSparation  du  sulfonal  ordi¬ 
naire,  par  1'intermSdiaire  d’un  courant  de  gaz  chlorhydrique  sec.  Le 
mSlange  se  sSpare  en  deux  couches.  La  couche  supSrieure  est  lavSe 
jusqu’S  ce  que  les  eaux  de  lavage  ne  soient  plus  acides.  On  traite  par  la 
soude  pour  enlever  le  mercaptan  n’ayant  pas  reagi  et,  aprSs  lavage  & 
l’eau,  on  obtient  le  mercaptol. 
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Ce  mercaptol  n’est  pas  stable,  on  doit  l’oxyder  immedialement.  Aussi 
n’avons-nous  pu  en  prendre  les  constantes  physiques. 

L’oxydation  est  effectu6e  au  moyen  d’une  solution  de  permanganate 
de  potassium  h  S  °/0,  en  presence  d’acide  sulfurique. 

Quand  la  liqueur  reste  color6e,  on  chauffe  k  T6bullition  el  filtre  pour 
sSparer  l’oxyde  de  manganese  form6.  Contrairement  h  ce  qui  se  passe 
dans  la  preparation  du  sulfonal  ordinaire,  le  produit  cherche  est  retenu 
par  l’oxyde  de  manganese.  Gelui-ci  est  s^chd,  puis  £puise  par  Tether  qui, 
par  evaporation,  abandonne  un  corps  d’aspect  cireux  fondant  a  55°-56°. 

On  le  purifie  par  refroidissement  de  sa  solution  dans  l’alcool  chaud  ; 
on  obtient  ainsi  des  cristaux  brillants,  fondants  (fusion  franche,  bloc 
Maquennk)  h  6i°-65°. 

Obtenue  par  refroidissement  de  sa  solution  dans  l’alcool  chaud,  la 
m6thyl-nonyl-m6thane-diethyl-sulfone  cristallise  en  lamelles  brillantes, 
micac6es.  Elle  fond  Si  64°-65°.  Insipide,  inodore,  insoluble  dans  l’eau  et 
la  soude,  elle  sedissout  tres  facilementdans  Tether,  le  benzene,  Tac6tone, 
le  chloroforme  et  le  sulfure  de  carbone.  Elle  est  tres  soluble  dans  Talcool 
chaud,  et  relativement  peu  dans  Talcool  froid  —  (28  gr.  par  litre  h  -f  IS0). 

Analyse.  —  Par  cryoscopie  dans  le  benzene,  nous  avons  trouv6  comme 
masse  mol6culaire  328,  alors  que  le  calcul  pour  C'lP'S'O*  nous  don  nait  3  40. 

Le  dosage  du  soufre  a  etd  fait  par  la  m6thode  de  Pearson  (’). 

On  traite  0  gr.  100  de  produit  par  100  cm3,  d'acide  azotique  pur.  Le 
produit  ne  semble  pas  attaquSs;  on  chauffe  au  bain  de  sable  :  le  corps 
fond,  mais  ne  se  dissout  pas.  On  ajoute  alors  peu  4  peu  10  gr.  de  chlorate 
de  potassium,  on  chauffe  de  telle  sorte  que  l’dbullition  ne  se  produise 
qu’apres  trente  minutes,  et  on  ajoute  la  derniere  portion  de  chlorate  au 
d6but  de  l’6bullition.  Les  gouttelettes  huileuses  du  produit  disparaissent 
peu  Si  peu. 

On  laisse  la  liqueur  bouillir  pendant  trois  quarts  d’heure,  puis  on 
evapore  h  sec. 

Sur  le  r6sidu  trait6  par  de  l’eau  distill6e  aiguisee  d’acide  chlorhydrique, 
on  effectue  le  dosage  de  Tacide  sulfurique.  Pour  doser  le  C  et  TH  nous 
avons  fait  une  combustion  dans  un  courant  d’oxygene  : 


3°  Methyl-nonyl-metiiane-dipropyl-;2-sulfone.  —  L’alcool  propylique 
normal  d’ou  nous  sommes  parti  passait  k  la  distillation  entre  96*  et  98°. 

4.  Taboury.  These  Doct.  Sc.,  Paris  1907-1908,  p.  117.  —  Pearson.  Zcitschr.  fur 
analyt.  Chemic,  9,  p.  271. 
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Nous  en  avons  prepare  le  bromure  par  Faction  du  gaz  bromhydrique 
sec;  le  produit  rectifiE  passait  4  70°-72°.  Ce  bromure,  trailEcomme  pre- 
cEdemment  par  le  sulfhydrate  de  polassium,  a  fourni  apres  purification 
et  rectification  le  mercaptan  propylique  a  passant  4  la  distillation  de 
66°  4  69°.  Ce  dernier  a  EtE  condense  avec  la  mEthyl-nonyl-cEtone  en 
prenant  les  proportions  suivantes  : 


M6thyl-nonyl-c6tone . 40  gr. 

Mercaptan  propylique  a . 40  gr. 


etenfaisant  passer  dans  ce  melange  un  courant  de  gaz  chlorhydriquesec. 

De  meme  que  le  precedent,  ce  mercaptol  est  instable,  aussi  l’avons- 
nous  oxydE  immEdiatemenl,  et  n’avons-nous  pu  determiner  ses 
constantes  physiques. 

Le  sulfonal  forme  est  encore  ici  retenu  dans  1’oxyde  de  manganEse; 
on  le  dissout  dans  l’6ther.  Par  Evaporation,  ce  solvant  abaudonne  le 
produit  impur,  qui,  traitE  par  l’alcool  bouillant,  s’y  dissout  puis  se 
dEpose  par  refroidissement  4  l’Etat  pur. 

C’est  un  corps  blanc,  cristallisE  en  aiguilles,  insipide,  inodore;  son 
point  de  fusion  est  de  -(-62°.  Insoluble  dans  l’eau.  Tres  soluble  dans 
l’Ether,  le  benzEne,  le  sulfure  de  carbone,  le  chloroforme,  1’acEtone.  Peu 
soluble  dans  l’alcool  froid.  Tres  soluble  dans  l’alcool  chaud. 

Analyse  : 


Cryoscopie  »/, 

C . .  . 

H . 


S. 


368  365 


55,43  55,77 


Dans  les  nombreux  dosages  que  nous  avons  faits,  nous  n’avons  jamais 
obtenu  plus  de  16,87  %  de  S.  Le  produit  est  tres  difficile  4  oxyder.  Plus 
l’Ebullition  de  N03H  est  longue,  plus  on  approche  du  chiffre  thEorique. 
Nous  regrettons  de  ne  pas  avoir  eu  le  temps  de  faire  un  Cabius;  nous 
pensons  nEanmoins  avoir  affaire  au  corps  C‘,Hs‘S,0*. 

4°  Methyl-nonyl-metuank-di-butyl-u-sulfone.  —  Nous  sommes  parti 
d’un  alcool  butylique  normal,  que  nous  avons  rectifiE  en  ne  recueillant 
que  la  portion  passant  entre  115°  et  117°. 

Le  bromure  de  butyle  normal,  passant  4  101°,  a  Ete  obtenu  comme  le 
bromure  de  propyle  normal. 

La  prEparalion  du  mercaptan  butylique  n  est  en  tous  points  analogue 
4  celle  du  mercaptan  propylique  n.  RectifiE  au  Vigbeux,  il  passe  entre 
96*-99°. 

Condense  avec  la  mEthyl-nonyl-cEtone  dans  les  proportions  suivantes : 


Mareaptan  butylique  o . 55  gr. 

Acetone  m£thyl-nonylique . 40  gr. 
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il  donne  un  mercaptol  qui  n’est  pas  plus  stable  que  les  precedents  et 
doit  etreoxyde  immediatementpar  la  solution  aqueuse  de  permanganate 
&  5  °/o  en  presence  d’un  peu  d’acide  sulfurique.  L’oxyde  de  manganese 
qui  retient  le  sulfonal  ayant  pris  naissance  est  essore  et  seche,  puis 
traite  par  l’ether.  Le  liquide  huileux  obtenu  par  evaporation  de  ce  sol- 
vant  n’a  cristallisd  qu’apres  onze  mois  et  demi. 

Les  eristaux  essorGs,  lav6s  et  redissous  dans  l’alcool  constituent  le 
corps  cherch6. 

Les  rendements  sont  tres  faibles. 

Obtenue  par  refroidissement  de  sa  solution  dans  l’alcool  cbaud,  la 
methyl-nonyl-methane-di-bulylm-sulfone  se  pr6sente  en  aiguilles  blan¬ 
ches,  insipides,  inodores. 

Point  de  fusion  :  4-27°. 

Elle  est  insoluble  dans  1’eau.  Tres  soluble  dans  l’ether,  le  benzene,  le 
sulfure  de  carbone,  le  chloroforme,  l’acetone,  soluble  dans  l’alcool, 
sortout  k  chaud. 

Analyse  : 

CALCULI 

pour  TROCVE 


Cryoscopie .  396  401,6 

G  °/0 . . .  51,37  56,8 

II .  10,10  11 

S .  16,16  14,85 

M£me  remarque  que 
pour  le  sulfooal 
precedent. 

En  resume.  —  La  methyl-nonyl-cetone,  traitee  dans  les  conditions 


voulues  par  des  mercaptans,  donne  des  mercaptols  qui  oxyd£s  four- 
nissent  des  sulfonals. 

Les  sulfonals,  insolubles  dans  l’eau,  sont  solubles  dans  la  plupart  des 
solvants  organiques.  Ce  sont  des  corps  bien  cristallis^s,  insipides,  ino¬ 
dores.  Leur  point  de  fusion  decroit  avec  la  grandeur  de  la  molecule. 

Au  point  de  vue  chimique,  ces  corps  presentent  les  propriGtds  des 
sulfonals. 

Nous  esp6rons  prochainement  en  faire  l’etude  pharmacologique. 

Paul  Le  Gac, 

Docteur  eu  Mddecine, 
Pharmacien  de  lre  elasge. 


( Laboratoire  de  M.  le  professeur  Perrier. 
FacultS  des  Sciences  de  Rennes.) 
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Propri£t6s  pharmacologiques  des  isom&res  de  la  cocaine. 

( Suite  et  On  [*].) 


f)  Comparaison  des  anesthesies  produiles  par  le  chlor hydrate  de 
pseudococaine  droite  et  le  chlorhydate  de  cocaine  gauche  en  injection 
intrarachidienne  sur  le  chien. 

Nous  exposerons  plus  longuement  ailleurs  quelles  id6es  nous  ont 
amends  h.  completer  les  essais  d’anesthSsie  que  nous  venons  d’exposer. 
Notons  simplement  ici  qu’il  nous  est  apparu  que  ces  essais,  pourtant 
fort  nets,  n’etaient  pas  suffisants  pour  nous  donner  une  id6e  exacte  de 
ce  quise  passe  en  clinique  dans  l’anesthesie  par  injection  perinerveuse. 
En  effet,  au  laboratoire,  sur  les  nerfs  isol6s,  sans  cesse  impregn6s  de 
solution  anesthesique,  nous  mesurons  le  pouvoir  anesthesique  absolu 
de  la  substance  6tudiee.  En  clinique,  par  contre,  oil  les  injections  ne 
peuvent  etre  sans  cesse  renouvelees,  oil  la  circulation  du  sang  et  des 
humeurs  deplace  le  toxique,  oil  les  cellules  de  1’organisme  produisent 
ces  phenomenes  mal  connus,  quoique  Ires  importants,  de  destruction 
du  toxique,  d'autres  facteurs  que  le  pouvoir  anesthesique  absolu 
entrent,  en  jeu.  De  ce  fait,  l’aneslhesie  pratique  clinique  peut  etre  fort 
differente  de  celle  qu’on  pouvait  se  croire  en  droit  d’attendre,  en  tenant 
compte  des  resultats  trouves  au  laboratoire. 

Nous  avons  done  voulu  eludier  ces  anesthesies  par  une  methode 
experimental  directement  imitee  des  m6thodes  cliniques.  Parmi  les 
methodes  que  nous  pouvions  appliquer  h  l’animal  vivant,  nous  avons 
choisi  celle  qui  s’adresse,  par  injection  intrarachidienne,  aux  voies 
lombaires  sensitives  du  chien. 

La  technique  suiviea  etedecrite  plus  minutieusement  dans  un  article 
anterieur  (’).  Disons  seulement  que  nous  avons  choisi,  comme  test 
d’anesthesie,  la  suppression  de  toute  reponse  musculaire  motrice  et  de 
toute  influence  sur  la  respiration  ou  sur  la  pression  art6rielle,  enregis- 
tr6es  graphiquement,  les  excitations  etant  produites  sur  le  bout  central 
du  sciatique  denude  par  l’appareil  d’induction  ordinaire  (voir  fig.  1 
et  2).  Nous  avons  ainsi  pu  suivre  l’experience  anesthesique  entierement, 
de  son  debut  (suppression  des  phenomenes  reflexes)  jusqu’h  sa  fin 
(retour  de  ces  phenomenes)  et  nous  avons  compare  entre  elles  ces 
experiences  en  tenant  compte  particulierement  de  la  duree  de  l’anes- 
th6sie  complete. 

Nous  presentons  dans  le  tableau  suivant  les  resultats  obtenus  avec 

1.  Voir  Bull.  Sc.  Pharm.,  fevrier  et  avril  1930,  37,  p.  65  et  219. 

2.  J.  Rbgnier  et  F.  Mercier.  C.  B.  Acad.  Soc.,  1929,  189,  p.  1321. 
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les  deux  corps  6ludi6s.  Les  solutions  anesth6siques  employees  etaient 
faites  &  la  concentration  de  1  %  dans  l'eau  sal6e  phvsiologique  (chlo- 
rure  de  sodium  a  8  °/00). 


Auestliesie  des  voies  lombaires  sensitives  du  sciatique 
par  injection  intraracliidienue. 


num£ro 

de 

QUANTITY 
totale  iajeetde. 

da  chiea 

par  kilogramme 

de  l’aneslhdsie 
complete 

Chlorl 

iydrate  de  cocain 

e  gauche. 

i. 

|  0  gr.  02 

8  K°*  » 

|  0  gr.  0025 

it. 

0  gr.  02 

13  K°‘  » 

0  gr.  0015 

45  — 

HI. 

0  gr.  025 

9  K.°*  5 

0  gr.  0027 

70  — 

IV. 

0  gr.  01 

6  K.°-  » 

0  gr.  0015 

50  — 

Chlorhydrate  de  pseudococaine  droite. 

V. 

0  gr.  02 

7  K°*  » 

0  gr.  0028 

75  minules. 

VI. 

0  gr.  82 

7  K0<  » 

0  gr.  0028 

70  - 

VII. 

0  gr.  02 

8  Ro«  ,, 

0  gr.  0025 

VIII. 

0  gr.  ni 

6  K“  5 

0  gr.  0015 

50  — 

Nous  voyons  done  que  les  resultats  obtenus  sont,  pour  les  deux 
corps,  extr6mement  voisins.  Ils  sont  d’autre  part  lr6s  r6guliers,  les 
dur6es  d’anesth6sie  se  succ^dant  dans  le  meme  ordre  que  les  doses 
administrees  par  kilogramme  d’animal. 


0  gr.  0015 
0  gr.  0025 

0  gr.  002"  a  0  gr.  0028 


4  i  a  50  minules. 


00  a  65  — 
70  a  15  - 


En  anrsthOsie  raehidieune  chez  le  chien,  le  chlorhydrate  de  pseudo- 
cocaine  droite  s’est  done  montre  de  meme  force  anesthdsique  que  le 
chlorhydrale  de  cocaine  gauche  ordinaire.  Comme  difference  il  est  seu- 
lement  possible  de  noter  que  l’anesthesie  complete  se  produit  plus 
rapidement  avec  la  pseudococaine  droite  (deux  4  trois  minutes  aprfes 
l’injection  rachidienne  de  0  gr.  01)  qu’avec  la  cocaine  gauche  (cinq  4 
six  minutes  apres  l’injection). 

Ce  r6sultat  n’est  donepas  semblable  a  celui  qu’a  obtenu  L.  Salazar  (‘). 
Cet  auteur,  en  effet,  a  trouv6  que  la  psicaine  produisait  une  anesthfisie 
intrarachidienne,  trois  ou  quatre  fois  plus  faible  que  celle  que  produit 
la  cocaine.  Les  resultats  differents,  trouv6s  par  l’auteur  italien,  peuvent 


1.  Salazar  (L.).  Arch.  int.  de  Pharm.  et  Thcr.,  1928,  34,  p.  1928. 
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s’expliquer  soit  par  une  difference  dans  les  techniques  utilisees,  soit, 
comme  nous  l’avons  vu  plus  haut,  par  une  difference  dans  les  pH  des 
solutions  employees. 

g)  Comparaison  des  pouvoirs  toxiques  du  chlorhydrate  de  pseudo¬ 
cocaine  droile  et  du  chlorhydrate  de  cocaine  gauche,  loxicite  rapide  et 
toxic  ite  1  ente. 

Nos  experiences  ont  ete  faites  sur  le  chien,  cet  animal  etant  d’une 


Fin.  1.  Fig.  2. 

Chien  6  K01  5  chloralosS  (0  gr.  12  par  kilogramme).  Enregistrement  de  la  pres- 
sion  artSrielle  par  le  manomgtre  de  Ludwig.  Mouvements  respiratoires  enregistres 
par  l’explorateur  de  Marey.  En  X  excitation  (S  secondes)  du  bout  central  du  scia- 
tique  par  un  courant  faradique  (chariot  de  Du  Bois  Reymond,  ecartement  des 
bohines  a  la  division  5). 

Fig.  1.  —  Excitations  avant  l’injection  intrarachidienne. 

Fig.  2.  —  MSme  excitation  20  minutes  apres  l'injection  intrarachidienne  de  1  cm3 
d’une  solution  de  chlorhydrate  de  pseudococaine  droite  a  1  °/0  (soit  0  gr.  0015  par 
kilogramme). 


constitution  plus  voisine  de  la  constitution  humaine  que  les  animaux 
utilises  par  les  autres  auteurs  et  en  particulier  par  Gottlieb*.  Pour 
pouvoir  sui vre  plus  facilement  la  marche  de  l’intoxication,  et  notamment 
ion  influence  sur  la  pression  art6rielle,  nous  avons  utilise  des  chiens 
thloraloses  (0  gr.  12  par  kilogramme). 

L’ administration  du  loxique  6tait  faite,  par  voie  intraveineuse,  k  un 
rythme  d’injection  voisin,  autant  que  possible,  de  0  cm3  5  par  seconde. 

Dans  une  premiere  serie  d’experiences  nous  avons  cherche,  pour  les 
deux  corps  studies,  les  doses  minima  par  kilogramme,  qui  produisaient 
la  mort  en  une  seule  injection  (toxicite  rapide). 


1.  R.  Gottlieb.  Arch.  f.  exp.  Pa.th.  u.  Ptiarm.,  1923,  97,  p.  113. 
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Dans  une  seconde  s6rie  d’exp4riences,  nous  avons  cherche  ces  doses 
lythales  en  administrant  0  gr.  005  par  kilogramme  loutes  les  minutes. 

Enfin  nous  avons  cherche  ces  doses  lythales  en  utilisant  des  injections 
plus  espacees,  r6petees  seulement  &  intervalles  r^guliers  de  cinq  en  cinq 
minutes  ( toxicite  lente). 

Dans  ces  derniers  essais,  nous  donnons  a  l’organisme  le  temps  de  se 
defendre.  Ainsi,  en  comparant  les  resultats  trouvfis  d’une  part  par  les 
epreuves  de  toxicite  lente  et  d’autre  part  par  celles  de  toxicity  rapide, 
nous  aurons  la  possibility  d’estimer,  jusquA  un  certain  point,  l’intensity 
de  la  destruction  que  peut  exercer  l'organisme  animal  sur  le  toxique 
injecty. 

Les  symptbmes  gyneraux  et  toxiques  que  nous  avons  pu  noter  au 
cours  de  ces  expyriences  sont  diffyrents  suivant  l’isomere  injecty  et  le 
mode  d’injection  employe. 

C’est  ainsi  qu’avec  le  chlorhydrate  de  cocaine  gauche  nous  n’avons 
jamais  observe  de  convulsions  quelles  qu’aient  yte  la  dose  et  la  technique 
utilisees.  La  cocaine  gauche,  qui,  h  dose  toxique,  provoque  de  si  vio- 
lentes  convulsions  cloniques  chez  le  chien  non  endormi,  produit  done 
la  mort  sans  phenomenes  convulsifs  chez  le  chien  anesthysie  par  le 
chloralose. 

Le  chlorhydrate  de  pseudocaine  droite,  au  contraire,  provoque  tou- 
jours  des  convulsions  cloniques  violentes  chez  le  chien  chloralose 
lorsqu’on  atteint  la  dose  de  0  gr.  008  par  kilogramme  en  une  fois,  et 
avec  cette  substance,  quel  que  soitle  mode  d’injection  employe,  la  mort 
survient  toujours  apresune  phase  convulsive  plus  ou  moins  longue. 

II  semble  done  que  les  deux  isom6res  :  cocaine  gauche  et  pseudo¬ 
cocaine  droite  ne  possedent  pas  le  meme  «  point  d’attaque  »  sur  le  sys- 
teme  nerveux  central. 

Sur  la  pression  arterielle,  les  deux  corps  etudies  produisent  des  modi¬ 
fications  quelque  peu  differentes  :  l’injection  d’une  dose  de  0  gr.  00S  par 
kilogramme  provoque  d’abordune  hypotension  plus  ou  moins  marquee, 
mais  toujours  de  courte  durye,  les  contractions  cardiaques  s’accelerent 
et  bientot  la  pression  atteint  ou  meme  depasse  le  niveau  normal.  Si  on 
repete  l’injection  de  0  gr.  005  par  kilogramme,  toutes  les  minutes,  on 
provoque,  avec  la  cocaine  gauche,  une  chute  de  plus  en  plus  marquye  et 
durable  de  la  pression  arterielle,  et  la  mort  survient,  apr£s  une  periode 
de  troubles  cardiaques,  par  arret  respiratoire.  Dans  les  memes  condi¬ 
tions  experimentales,les  convulsions  violentes  produites  par  la  pseudo¬ 
caine  droite  maintiennent  la  pression  artyrielle  h  un  niveau  yleve 
jusqu’y  la  pyriode  terminate,  l’arret  de  la  respiration  prycede  alors  de 
une  h  deux  minutes  l’arret  cardiaque  (voir  fig.  3  et  4). 

Nous  presentons  dans  les  tableaux  suivants  les  rysultats  de  nos  essais 
de  toxicity.  Toutes  les  doses  (fragmentaires  ou  totales)  sont  exprimyes, 
non  par  animal,  mais  par  kilogramme  d’animal. 
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NOMkRO 

l’expdrience 

du  chien 

kilogramme 

1 

II  1 

Chlorhydrate  de  pseudocai'ne  droite. 

VII. 

10  K°” 

0  gr.  025 

Survie. 

VIII. 

11  K“* 

0  gr.  025 

Mort. 

A.  —  Recherche  de 

IX. 

10  K<" 

0  gr.  030 

Survie.  i 

une  injection. 

ChJorhydrate  de  cocaine  gauche.  11 

XIII. 

10  K°- 

0  gr.  025 

XIV. 

12  K«« 

0  gr.  020 

Survie.  j! 

ChJorhydrate  de  pseudocai'ne  droite.  1 

1 

I. 

17  K" 

0  gr.  025 

Mort.  S 

1 

II. 

16  K°* 

0  gr.  030 

Mort. 

III. 

11  Kv 

0  gr.  025 

Mort.  1 

B.  —  Recherche  de 

IV. 

10  KV- 

0  gr.  040 

Mort. 

la  dose  ldthale  par 

vl 

10  K°*  5 

0  gr.  035 

Mort. 

injections  rdpOUes 
toutes  les  minutes 

10  K°“ 

0  gr.  035 

Mort. 

de  0  gr.  005  par  ki- 

logramme. 

X. 

10  K°> 

0  gr.  025 

Mort. 

XI. 

10  K.°- 

0  gr.  020 

Mort. 

XII. 

10  K°< 

0  gr.  025 

Mort.  | 

NUMERO 

fragmentairc 

DOSE  TOTALS 

de 

A  M 

par 

l'expdrience 

^-.es 

kilogramme 

hlorhydra 

te  de  pi  eud 

ecocaine  droite.  ! 

1  XV. 

11  K0’ 

0  gr.  008 

0  gr.  088  Mort. 

XVI. 

15  K°* 

0  gr.  0075 

0  gr.  037  Mort. 

XVII. 

9  5 

0  gr.  0075 

0  gr.  127  Mort. 

xviii. 

11  K01 

0  gr.  0075 

0  gr.  120  Mort. 

XIX. 

11  K““ 

0  gr.  007 

0  gr.  126  Mort. 

XX. 

9  K°‘  5 

0  gr.  007 

Survieapr.25inj.  soitapr. 

0  gr.  173  par  kil.  (*). 

XXI. 

10  K°" 

Survieapr.  25  inj.  soitapr. 

C.  —  Recherche  de  la 
dose  ldthale  par 
injections  rdpMdes  ( 
toutes  les  cinq  mi¬ 
nutes  de  doses  va¬ 

XXII. 

11  K°‘ 

0  gr.  005 

0  gr.  150  par  kil.  (•). 
Survie  apr.  25  ioj .  soit  apr. 

0  gr.  125  par  kil.  (•). 

ChJorhydrate  de  cocaine  gauche. 

riables. 

XXV. 

7  K°‘ 

0  gr.  005 

XXVI. 

11  K“" 

0  gr.  005 

0  gr.  060  Mort. 

XXVII. 

11  K°‘ 

0  gr.  003 

0  gr.  020  Mort. 

XXVIII. 

10  K°* 

0  gr.  003 

0  gr.  075  Mort. 

XXIX. 

8  K°* 

0  gr.  003 

0  gr.  032  Mort. 

XXX. 

8  K.o- 

0  gr.  0025 

0  gr.  055  Mort. 

XXXI. 

10 

Survie  apres  25  ini.,  soit 

aprOs  0  gr.  062  par 
kilogramme  (*). 

d’expdrience  de  deux  heu 

res,  nous  avo 

ns  arretd  l'e 

sai.  * 

*  ' 
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De  ces  tableaux  nous  pouvons  tirer  les  conclusions  suivantes  : 

1°  La  dose  lethale,  en  injection  unique,  est  pour  l’un  comme  pour 
L’autre  des  corps  etudies  voisine  de  0  gr.  025  par  kilogramme  (*)  f 

2°  La  dose  lethale,  totale,  par  injections  r6p6t6es  toutes  les  minutes 
d’une  dose  fragmentaire  de  0  gr.  005  par  kilogramme  est  en  moyenne 
de  0  gr.  031  par  kilogramme  pour  la  pseudococaine  droite  et  de  0  gr.  025 
par  kilogramme  pour  la  cocaine  gauche ; 

3°  Quand  on  s^pare  les  injections  par  des  intervalles  de  cinq  minutes, 
les  faits  suivants  se  produisent  : 

a)  Pour  la  pseudococaine  droite  la  dose  fragmentaire  de  0  gr.  005  par 
kilogramme  que  nous  utilisions  dans  la  deuxifime  serie  d’essais  est  inca¬ 
pable  d’amener  la  mort  de  F animal,  meme  apr6s25  injections  consecu- 
tives,  soit  apres  une  durSe  d’experience  de  deux  heures.  La  dose  frag¬ 
mentaire  de  0  gr.  006  par  kilogramme  en  est  de  m6me  incapable  dans 
le  meme  temps.  Avec  la  dose  fragmentaire  de  0  gr.007  par  kilogramme, 
une  experience  (n°  XX)  indique  encore  la  survie  de  l’animal  apres 
25  injections  consecutives,  soit  apres  le  chiffre  enorme  de  0  gr.  173  par 
kilogramme;  une  autre  experience,  par  contre  (n°  XIX),  montre  que 
l’animal  succombe  apres  la  dix-huitieme  injection,  soit  apres  avoir  regu 
0  gr.  126  par  kilogramme. 

Pour  les  doses  fragmentaires  superieures  k  0  gr.  007  par  kilogramme 
la  mort  arrive,  dvidemment,  d’autant  plus  vite  et  pour  une  dose  totale 
d’autant  plus  faible  que  la  dose  fragmentaire  est  plus  elevee.  Ainsi  avec 
0  gr.  0075  par  kilogramme  la  mort  survient  aprds  une  dose  totale 
moyenne  de  0  gr.  094  par  kilogramme  et  un  nombre  d’injections  de  12. 
Avec  0  gr.  008  par  kilogramme  on  tue  l’animal  en  onze  injections,  apres 
une  dose  totale  de  0  gr.  088  par  kilogramme. 

b)  Pour  la  cocaine  gauche  :  la  survie  de  l’animal  apres  25  injections 
(experience  prolongs  pendant  deux  heures)  ne  se  produit  qu’avec  une 
dose  fragmentaire  de  0  gr.  0025  par  kilogramme.  L’animal  resiste,  dans 
ces  conditions,  h  l’intoxication  produite  par  une  dose  totale  de  0  gr.  062 
par  kilogramme  (experience  n°  XXXI).  Cette  mdme  dose  fragmentaire 
est  pourtant  capable  de  tuer  l’animal  en  22  injections,  soit  aprds  une 
dose  totale  de  Ogr.  055  par  kilogramme  (experience  n°  XXX). 

Pour  les  doses  fragmentaires  superieures  nous  retrouvons  les  phdno- 
mfenes  signals  tout  a  l’heure  :  pour  une  dose  de  0  gr.  003  par  kilo¬ 
gramme  la  mort  survient,  en  moyenne,  apres  seize  injections,  soit  apres 
une  dose  totale  de  0  gr.  048  par  kilogramme.  Pour  une  dose  de  0  gr.  005 
par  kilogramme,  la  mort  survient,  en  moyenne,  apres  douze  injections, 
soit  apres  une  dose  totale  de  0  gr.  060  par  kilogramme. 


i.  Ce  chiffre  est  un  peu  different  de  celui  (0  gr.  012  a  0  gr.  013)  trouve  par  1’un  de 
nous  sur  chiens  non  chloraloses  :  A.  Richaud  et  F.  Mekcier.  C.  It.  Soc.  Biol., 
1J23  ,  89,  p.  74. 
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En  resume,  nous  pouvons  dire  que  : 

En  injection  unique  ( toxicite  rapide),  la  dose  16 tb ale  est  la  meme  pour 
les  deux  corps  :  0  gr.  025  par  kilogramme. 

En  injections  repetees  de  minute  en  minute,  la  dose  lethale  est  dejit 
plus  grande  pour  la  pseudococaine  droite  ( 0  gr.  031  par  kilogramme) 
que  pour  la  cocaine  gauche  ( 0  gr.  025  par  kilogramme). 

En  injections  repetees  de  cinq  en  cinq  minutes  ( toxicite  lente),  les 
doses  necessaires  pour  tuer  en  moins  de  deux  heures  (temps  choisi 
comme  duree  limile  de  survie)  sont  devenues  plus  grandes  pour  les  deux 
corps;  mais  cetle  dose  lethale  s’est  accrue  d’une  fagon  bien  plus  nette 
pour  la  pseudococaine  droite  (0  gr.  126  par  kilogramme)  que  pour  la 
cocaine  gauche  (0  gr.  055  par  kilogramme). 

Done,  pour  l’un  et  pour  l’aulre  corps,  conform^ment  aux  essais  de 
Hatcuek  et  Eggleston  ('),  la  toxicite  diminue  it  mesure  que  crolt  le  temps 
que  nous  laissons  a  l’organisme  pour  se  d6fendre.  Mais  de  plus,  comme 
l’a  aussi  signale  Gottlieb  (1 2 3),  l’organisme  rfssiste  bien  mieux  it  l’action 
de  la  pseudococaine  droite  qu’h  celle  de  la  cocaine  gauche.  La  dose  mor- 
telle,  en  passant  du  rythme  rapide  au  rythme  lent,  est  devenue,  pour  le 
chlorhydrate  de  cocaine  gauche  (0,035/0,023)  2  fois  plus  grande;  pour 
le  chlorhydrate  de  pseudococaine  droite,  elle  est  devenue  (0,126/0,025) 
5  fois  plus  grande.  Nous  pouvons  done  dire  que,  si  on  laisse  le  temps  h 
l’organisme  de  se  defendre,  il  d^truira  sensiblement  2,5  fois  plus  vite 
la  pseudococaine  droite  que  la  cocaine  gauche  (3). 

Cette  disintoxication,  plus  facile  pour  la  pseudococai'ne  droite,  est 
deja  sensible  dans  les  essais  ou  les  injections  sont  faites  de  minute  en 
minute.  Elle  apparait  encore  dans  le  fait  suivant,  mis  en  Evidence  dans 
les  essais  ou  les  injections  sont  faites  de  cinq  en  cinq  minutes,  avec  des 
doses  fragmentaires  de  pseudococaine  droite  de  0  gr.  008  par  kilo¬ 
gramme,  les  phinomenes  convulsifs  apparaissent  des  la  premiere, 
injection,  et  se  repetent  ensuite  k  chaque  injection;  avec  des  doses  de 
0  gr.  0,07  par  kilogramme,  les  convulsions  n’apparaissent  qua  la  seconde 
injection  (soit  avec  0  gr.  014  par  kilogramme),  puis  se  repetent  rfigulie- 
rement  toules  les  deux  injections;  enfin,  avec  des  doses  faibles  de 
0  gr.  0,003  par  kilogramme,  les  convulsions  n’apparaissent  plus  qu’h  la 
cinquieme  injection  (soit  avec  0  gr.  025  par  kilogramme)  et  se  r6p6tent 
ensuite,  regulieremenl,  toutes  les  trois  injections.  II  faut  done,  pour 
obtenir  la  dose  convulsivante,  mettre  en  jeu  sensiblement  trois  fois 


1.  Hatcher  et  Eggleston.  Journ.  of  Pharm.  and  exp.  Ther.,  1916,  8,  p.  385. 

2.  R.  Gottlieb.  Arch.  exp.  Path.  u.  Pharm.,  1923,  97,  p.  113. 

3.  Si  nous  ne  considdrons  que  les  chiffres  qui  expriment  la  toxicitA  lente,  par 
exemple  les  doses  lethales  en  moins  de  deux  heures  (0  gr.  126  pour  le  chlorhydrate 
de  pseudococaine  droite  et  0  gr.  055  pour  le  chlorhydrate  de  cocaine  gauche),  nous 
voyons  que,  dans  les  conditions  de  nos  essais,  le  premier  de  ces  corps  est  2,2  fois 
moins  toxique  que  le  second. 
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plus  de  substance  avec  0  gr.  003  par  kilogramme  qu’avec  0  gr.  008  par 
kilogramme.  Dans  ce  cas  particulier,  oil  les  injections  sont  faites  au 
meme  rythme  de  cinq  en  cinq  minutes  (de  meme  d’ailleurs  que  si  nous 
comparions  les  doses  mortelles,  dans  les  memes  conditions),  on  voit 
apparaitre  particuliSrement  l’influence  de  la  grandeur  de  la  dose  frag- 
mentfdre.  II  est  en  efl'et  naturel  que  la  desintoxication  se  montre  d’aulant 
plus  eflicace  qu'on  laisse  plus  de  temps  a  T organisme  pour  se  detendre 
et  anssi  qu'on  utilise  pour  1’attaquer  des  doses  plus  faibles. 

Ces  ph6nomenes  de  desintoxication  par  l’organisme  lui-m£me  joue- 
ront,  bien  entendu,  dans  les  essais  cliniques  d’anesthesie,  et  ceci 
d’aulant  plus  que  les  doses  mises  en  jeu  seront  relativemenl  faibles. 
Nous  devons  done  nous  attendre,  par  le  fait  que  le  chlorhydrate  de 
pseudococaine  droite  est  plus  sensible  h  la  destruction  par  l’organisme 
que  le  chlorhydrate  de  cocaine  gauche,  h  une  baisse  dans  1’activitd 
relative  du  premier  de  ces  corps  et  particulierement  a  une  diminution 
de  son  temps  d’action.  C’est  en  effet  ce  que  nous  avons  constate. 

Rappelons-le  :  sur  les  nerfs  sensitifs  isolds  (nerf  scialique  de  la 
grenouille  et  nerf  lingual  du  chien),  le  chlorhydrate  de  pseudococaine 
droite  est  2,6  k  3  fois  plus  actif  que  le  chlorhydrate  de  cocaine  gauche 
(aetivite  aneslhesique  absolue) ;  sur  les  voies  sensitives  m6dullaires  du 
chien  (')  les  deux  substances  se  montrent  de  m6me  force  anesthfisique 
(aetivite  anestliesicpie  pratique  clinique).  II  est  evident  que  ces  differences 
s’expliquent,  au  moins  en  partie  (1 2 3),  par  la  sensibility  2,3  fois  plus  grande 
du  chlorhydrate  de  pseudococaine  droite  h  la  destruction  produite  par 
l’organisme. 

h)  Essais  cliniques  effectues  avec  la  pseudococaine  droite  pour  mettre 
en  evidence  1' absence  de  pouvoir  stupeliant  signalee  par  les  auteurs 
etr  angers. 

L’un  de  nous,  en  collaboration  avec  le  Dr  Groochmann  (’),  a  publie 
ailleurs,  avec  details,  une  serie  d’observations  cliniques  sur  l’emploi  de 
la  pseudococaine  droite  au  cours  du  sevrage  de  quelques  cocainomanes. 
Dans  ces  cas,  on  a  chercbe,  d’abord,  a  remplacer  le  chlorhydrate  de 
cocaine  gauche  (cocaine  ordinaire)  par  le  chlorhydrate  de  pseudo¬ 
cocaine  droite,  puis,  dans  une  deuxieme  phase,  on  a  cherchy  a  dimi- 


1.  D’apres  les  essais  de  A.  Valenti  (Arch.  Hal.  de  Biol.,  1903,  39,  p.  233),  effectuis 
sur  le  chien,  la  cocaine  a  peu  d’influence  sur  la  moelle,  l’anesthesie  serait  due 
presque  exclusivement  a  l’action  sur  les  origines  des  nerfs  spinaux. 

2.  (in  pouriait  encore,  pour  expliquer  ces  differences,  penser  a  la  dissemblance 
d’action  des  deux  corps  sur  la  circulation,  et  en  particulier  sur  le  calibre  des  vais- 
seaux.  La  cocaine  gauche,  en  injection,  est  assez  fortement  vaso-constrictrice,  alors 
que  la  pseudococaine  droite  semble  1’Stre  beaucoup  moins  (et  serait  mime  pour 
certains  auteurs  vaso-dilatatrice).  De  ce  fait  cette  d«rniere  substance  peut  etre 
entrainee  plus  vite  par  le  courant  sanguin. 

3.  F.  Mehcier  et  N.  Grouchmann.  Bull.  Soc.  Therap.,  1930,  35,  p»  34. 
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nuer  peu  it  peu,  puis  &  supprimer  Fadministration  de  ce  dernier  corps. 
Ces  essais  ont  donne  de  bons  resultats,  qui  peuvent  etre  resumes  comme 
suit  : 

1°  La  pseudococa'ine  droit e  ne  provoque  pas  de  troubles  psycliiques 
analogues  a  ccux produits  par  la  cocaine  ordinaire.  Desqu’on  la  substitue 
k  la  cocaine  gauche,  on  note,  en  effet,  la  disparition  des  symptdmes 
caracteristiques  de  1’intoxication  cocai'nique  chronique  :  angoisses, 
anxiete,  agitation,  hallucinations  visuelles,  aboulies,  etc.  De  meine,  la 
pseudococaine  droite  utilisee  en  dehors  de  la  cure  de  desin  toxica  tion 
n’a  produit  ni  euphorie,  ni  excitation.  On  peut  enfin  en  cesser  Fadmi- 
nistration  sans  inconvenients  apres  plusieurs  jours  de  traitement.  Elle 
n’engendre  ni  accoutumance,  ni  etat  de  besoin. 

Ces  resultats  confirment  par  consequent  les  observations  failes  avec 
la  psicaine  par  Beringer  et  Wilmanns  ('),  Graf  (!),  Kaftan  (8),  Joel  et 
Frankel  (')  et  Offermann  (1 2 3 4 5). 

2°  La  pseudococa  'ine  droite  peut  etre  employee  utilement  dans  la  cure 
de  desintoxication  des  coca'inomanes.  Dans  les  cas  les  rnoins  favorables, 
elle  permet  de  diminuer  progressivement  la  dose  quotidienne  de 
cocaine,  puis  de  supprimer  completement  celle-ci.  Le  remplacement 
peut  etre  fait  d’emblee  dans  les  cas  favorables.  Ni  la  substitution  de 
la  pseudococaine  droite  &  la  cocaine  ordinaire,  ni  generalement  la 
suppression  de  cette  pseudococa'ine  ne  s’accompagnent  des  phenomenes 
p6nibles  du  sevrage  :  diarrhee,  inappetence,  transpiration,  troubles 
nerveux. 

II  semble  done  que  l’on  puisse  ajouter  aux  autres  qualites  experimen- 
tales  de  la  pseudococa'ine  droite  l’avantage  inappreciable  qu’elle  pre- 
sente  de  ne  pas  etre  un  stupefiant.  Non  seulement  elle  ne  provoque  ni 
troubles  psychiques  objectifs  ou  subjectifs,  ni  accoutumance,  ni  etat  de 
besoin,  mais  encore  elle  permet  de  pratiquer  une  desintoxication  facile 
et  rapide  des  coca'inomanes. 


Conclusions. 

Dans  ce  travail,  nous  avons  tout  d’abord  montre  les  efforts  chimiques 
et  pharmacologiques  qui  ont  abouti  a  la  preparation  industrielle  de  la 
pseudococa'ine  droite,  isomere  optique  et  stereochimique  de  la  cocaine 
gauche  ordinaire.  Nous  avons  ensuite  passe  en  revue  les  resultats  donn6s 
paries  essais  cliniques  effectues  avec  le  produit  commercial :  psicaine 

1.  Bbringer  et  'Wilmanns.  Munch,  med  Woch.,  1924,  71,  p.  883. 

2.  Graf.  Munch,  med.  Woch.,  1924,  71,  p.  1433. 

3.  Kaftan.  Zahuarzlliche  Rundschau,  1925,  n"  12. 

4.  Joel  et  Frankel.  Klin.  Woch.,  1925,  n°  12,  p.  1713'. 

5.  Offermann.  Arch.  f.  Psychiatric  u.  Nerventrarkheiten,  1926,  76,  p.  600. 
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(tartrate  acide  de  pseudococaine  droite).  Enfin  nous  avons  expos6  les 
resultats  que  nous  avons  trouves  dans  l’essai  pharmacologique  du  for- 
miate  et  surtout  du  chlorhydrate  de  pseudococaine  droite. 

Nos  resultats,  pour  partie  tr6s  voisins  de  ceux  trouves  par  Gottlier, 
peuvent  se  resumer  ainsi : 

1°  Sur  les  muqueuses  (corn6e),  lc  chlorhydrate  de  pseudo-cocaine 
droite  presente  une  activite  fegerement  inferieure  (0,8)  h  celle  du  chlor¬ 
hydrate  de  cocaine  gauche  (1). 

Sur  les  nerfs  moteurs  isoles,  l’action  du  sel  droit  est  bien  supdrieure 
(20  fois  plus)  h  celle  de  son  isomere. 

Sur  les  nerfs  sensitifs  isoles ,  Taction  du  sel  droit  est  encore  netle- 
ment  plus  forte  (2,6  h  3  fois  plus). 

Sur  les  poissons,  l’activife  anesthesique  de  la  pseudococaine  droite  est 
aussi  nettement  plus  grande  (2,5  fois  plus)  que  celle  de  son  isomere. 

2°  Par  des  essais  effectuds  avec  une  methode  analogue  aux  methodes 
employees  en  clinique,  par  injection  intrarachidienne  chez  le  chien,  nous 
avons  constate  que  Taction  du  chlorhydrate  de  pseudococaine  droite, 
sur  les  voies  sensitives  mddullaires  de  cet  animal,  etait  Ires  voisine  de 
celle  que  presente  la  cocaine  gauche. 

II  y  a  done  une  difference  nette  entre  les  resultats  trouvds  sur  les 
nerfs  sensitifs  isoles  et  les  derniers  resultats  trouvds  sur  animal  entier. 

3°  Des  essais  compares  effectues  sur  le  chien,  par  voie  intraveineuse, 
par  injections  uniques  de  doses  massives  ( toxicite  rapide)  ou  par  injec¬ 
tions  de  doses  fragmentaires  rdpetees  h  intervalles  determines  (toxicite 
7e«ie),ontmontrequesionlaissaitaTorganisme  le  temps  de  se  defendre 
il  arrivait  h  ddtruire,  dans  le  meme  temps,  2,5  fois  plus  de  l’isomdre 
droit  que  de  Tisomere  gauche.  Ce  fait  nous  semble  expliquer,  au  moins 
en  partie,  les  differences  que  nous  signalions  tout  a  Theure.  11  nous 
semble  ainsi  normal  de  concevoir,  h  c6t6  du  pouvoir  anesthesique  pur 
trouv6  sur  les  nerfs  isoles,  un  pouvoir  anesthesique  pratique,  observe 
sur  animal  entier,  et  valable  seul  pour  les  conditions  de  Temploi  cli¬ 
nique. 

De  plus,  en  considerant  les  doses  lethales  minima,  trouvees  dans  les 
essais  de  toxicite  lente,  on  constate  que  le  chlorhydrate  de  pseudo- 
cocaine  droite  est,  dans  ces  conditions,  environ  2,5  fois  moins  toxique 
que  le  chlorhydrate  de  cocaine  gauche. 

4°  D'apres  lesdonn6es  d’un  travail  clinique,  le  chlorhydrate  de  pseudo¬ 
cocaine  droite  peut  etre  considere  comme  exempt  de  proprfetes  stupe- 
tiantes.  II  peut  de  plus  etre  utilise  avec  profit  pour  aider  h  la  desintoxi- 
cation  des  cocaino manes. 

Ces  resultats  montrent  tout  Tinferet  que  presente  la  pseudococaine 
droite  el  en  particulier  son  chlorhydrate.  Moins  toxique,  aussi  anesthe¬ 
sique  que  son  isomere  le  chlorhydrate  de  cocaine  ordinaire,  paraissant 
exempt  de  proprfetes  stupefiantes,  le  chlorhydrate  de  pseudococaine 
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droite  est  vraisemblablement  appele  4  rendre  de  tres  grands  services 
therapeutiques. 

Jean  Regnier,  Fernand  Mercier, 

Pharmacien  des  H6pitaux,  Professenr  agregd  de  Pharmacologie 

Assistant  a  la  Faculte  de  Pharmacie  a  la  Faculte  de  Mfideciue 

de  Paris.  de  Paris. 

(. Lahoratoire  de  Pharmacologie  et  Maliere  medicale 
de  la  Faculte  de  Medecine  de  Paris.) 
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1°  LIVRES  NOUVEAUX 


VAN  DER  WIELEN  (P.).  Schorder’s  Leerboek  der  Uecepteei*- 
kunde.  (Traite  de  Pharmacie  pratique  de  Schroder.)  Un  vol.  in-8°  relie 
toile,  de  xi-733  pages,  avec  146  figures.  Prix  :  12  florins  90.  7'  edition. 
J.  B.  Wolters,  dditeur,  Groningue  et  La  Haye,  1929.  —  Pour  la  quatridme  fois 
depuis  la  mort  de  Schroder  (1864-1911),  notre  eminent  colldgue,  le  professeur 
Van  der  Wielen,  a  assume  avec  succds  la  t&che  de  reviser  ce  beau  Traite  de 
pharmacie  pratique,  ou  sont  exposees  toutes  les  formes  pharmaceutiques, 
par  ordre  de  complexity  :  solutions,  sirops,  onguents,  pilules,  capsules, 
comprimes,  suppositoires,  etc. 

Uu  chapitre  important  et  bien  documents  (74  pages)  est  consacrd  a  la  steri¬ 
lisation  et  aux  preparations  injectables.  Des  tableaux  pour  la  posologie,  la 
classification  des  poisons,  la  densimdtrie,  la  synonymie  des  noms  latins  et 
des  noms  nderlandais,  etc...,  compldtentce  volume. 

Parmi  les  figures  qui  se  trouvaient  dans  1’edition  prdcddente,  certaines  ont 
dtd  remplacees  par  d’autres,  mieux  en  rapport  avec  les  progrds  de  l’industrie 
pharmaceutique. 

Nous  renouveJons  nos  compliments  A  I’auteur  pour  cet  ouvrage  eminem- 
ment  utile,  si  parfaitement  prdsent6.  Em.  P. 

STROHL  (A.).  Lemons  de  physico-chimie  a  1’usage  des  pharma- 
ciens  et  des  blologistes.  1  vol.  in-8°,  282  pages  avec  12  figures.  Prix  : 
40  francs,  Masson,  dditeurs,  Paris,  1930.  —  Get  excellent  ouvrase  n’est  pas 
l’ceuvre  d’un  seul;  il  est  compose  d’une  sdrie  de  chapitres  dont  les  auteurs 
specialises  jouissent  d’une  reputation  connue  et  indiseutde. 

M.  Blanchetiere  a  traite  de  l’atome,  de  la  molecule  et  de  leurs  affinitds  chi- 
miques ;  M.  A.  Strohl,  aprds  l’osmose  et  la  cryoscopie,  a  expose  la  theorie  des 
ions  et  la  conductibilitd  des  electrolytes;  ANDREDooNONadcrit  trois  chapitres: 
cindtique  chimique  loi  d’action  des  masses,  dquilibre  des  ions  et  piles  de 
concentration,  les  colloldes;  M.  Sauni4  deux  autres  :  concentration  eu  ions  H 
et  mdthodes  de  mesure,  catalyse  et  action  fermentaire ;  M.  Lescceur  s’est 
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reserve  les  applications  du  pH,M.  Wljrmser  le  potentiel  d’oxydo-reduction  des 
cellules  et  M.  Ph.  Fabre  dans  trois  chapitres  distincts  a  traits  les  questions 
suivantes  :  6tat  liquide  et  tension  superficielle,  viscosity,  propri6tes  optiques 
des  liquides  et  leurs  applications  biologiques. 

Comme  on  le  voit,  malgre  son  apparence,  le  livre  ne  manque  pas  d’homo- 
geneitS  et  cette  s6rie  de  lecons  professees  a  la  Faculty  de  Medecine  de  Paris 
reunit  sous  une  forme  accessible  les  connaissances  qu’il  est  necessaire  a  tout 
esprit  scientifique  curieux  des  phenomfenes  physiologiques  et  pathologiques 
de  ne  plus  ignorer. 

La  chimie  physique,  nee  d’hier,  prend  une  place  preponderate  dans  cet 
ordre  d’id^es  et  personne  ne  nie  plus  son  intergt  puissant. 

En  toute  sinc6rit6,  et  plus  encore  peut-Stre  pour  la  generation  accoutumde 
a  la  recherche  chimique  syntli£tique  et  &  l’extraetion  du  principe  cristallise, 
des  notions  techniques  sont  de  la  plus  grande  utility.  Les  medecins  ne  seront 
pas  les  seuls  4  bdneficier  de  la  lecture  approfondie  de  cette  belle  serie  de 
conferences,  les  auteurs  y  joignent  les  biologistes,  vaste  clientele  (car  qui  ne 
l’est  pas  peu  ou  prou),  et  ils  ont  raison.  Em.  P. 

CAPUS  (G.).  I.es  produits  coloniaux  d’origdne  vdgetale  (Collection 
de  Manuels  coloniaux  publiee  sous  la  direction  de  G.  Hardy).  1  vol.  in-8°, 
499  pages  avec  173  figures  dans  le  texte.  Prix  :  SO  fr.  broche  ou  65  fr.  relie. 
Larose,  editeur,  Paris,  1930.  —  On  n’analyse  pas  un  pareil  ouvrage  de  docu¬ 
mentation  qui  est  une  veritable  petite  encyelopedie  des  matieres  premieres 
vegetates  utiles  [aliment  a  ires,  medicinales  ou  industrielles)  reparties  en  une 
douzaine  de  chapitres. 

L’auteur,ancien  directeur  du  Service  general  de  l’Agriculture  en  Indochine, 
Directeur  du  Musee  permanent  de  l’Agence  generale  des  Colonies,  est  un 
scientifique  colonial  trop  apprecie  pour  qu’il  soit  necessaire  d’en  faire  l’eioge. 

A  notre  epoque,  ou  apparait  enfin  a  la  majorite  des  Fran^ais,  mSme  dans  le 
monde  politique,  que  la  France  peut  cesser  un  jour  de  payer  a  l’exterieur  un 
tribut  annuel  d’une  vingtaine  de  milliards  de  francs,  en  developpani  dans 
ses  propres  colonies  la  production  des  espfeces  vegetales  utiles,  le  livre  de 
M.  G.  Capus  doit  se  trouver  dans  toutes  les  bibliotheques  particulieres  et 
surtout  dans  celles  de  tous  nos  etablissements  d’enseignement. 

Les  coloniaux  eux-mSmes  tireront  le  plus  grand  profit  de  sa  consultation  et 
ce  ne  sera  peut-§tre  pas  l’un  des  moindres  services  que  cet  important  ouvrage 
aura  rendus.  Em.  P. 

LEPRINCE  (M.)  et  LECOQ  (R.).  Guide  pratique  d’analyses  alimen- 
taires  et  d’expertises  cliiunq ucs  usuelles.  2e  edition.  Un  vol.  grand 
in-8°,  de  xvi-1064  pages,  avec  125  fig.  et  1  pi.  en  couleurs.  Prix  :  100  francs. 
Vigot  freres,  Sditeurs,  Paris,  1930.  —  A  cdte  des  Trails  classiques  d’analyse, 
en  plusieurs  volumes,  il  est  commode,  pour  l’expert-chimiste,  de  possdder  nn 
volume  d’ensemble  qui  soit  de  consultation  journaliere.  C’est  ce  guide  pra¬ 
tique,  reunissant  en  un  seul  volume  les  mdthodes  analytiques  ayant  trait  a 
l’agronomie  et  4  l’alimentation,  que  les  auteurs  ont  voulu  r6aiiser. 

Le  legitime  succes  remport4  par  la  premifere  Edition  montre  qu’ils  ont 
parfaitement  rfiussi  et  cependant  le  nouvel  ouvrage  fournit,  sous  un  me  me 
volume,  des  documents  selectionnes  encore  plus  nombreux. 

Le  plan  de  cette  seconde  edition  est  le  suivant :  1°  Analyses  agronomiques 
(grains,  fourrages,  tourteaux,  terres,  engrais,  eaux) ;  2°  Adjuvants  de  Falimen- 
tation  (cafSiques,  coca,  cafe  et  succedanes,  cacao,  epices,  champignons,  etc.); 
3°  Matieres  grasses,  savons,  hypochlorites,  etc. ;  4°  Boissons  ferment^es  et 
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distiliees;  S°  Aliments  proprement  dits  :  viandes,  ceufs,  laits,  cer^ales,  pain, 
legumes,  sucres  et  confiseries,  fruits. 

Sans  vouloir  mentionner  en  detail  toutes  les  additions  ou  modifications 
apportees,  nous  devons  pourtant  signaler  sp^cialement  deux  chapitres  nou- 
veaux  du  plus  haut  interSt  :  l’un  est  consacre  k  Vacidite  ionique,  ou  pH,  et  a 
sa  determination,  l’autre  a  1  ’analyse  biologique  dcs  aliments,  en  particular 
4  la  recherche  et  au  dosage  biologique  des  vilamines. 

Entin,  dansune  sixieme  partie  comprenant  246  pages  d’un  texte  tres  serr§, 
les  auteurs  ont  condense  les  textes  des  methodes  officielles  d' analyse,  ainsi 
que  les  lois  et  decrets  relatifs  a  la  repression  des  fraudes,  le  tout  range 
dans  un  ordre  correspondant  a  celui  des  autres  divisions  de  1’ouvrage.  La  defi¬ 
nition  des  «  standards  »,americains  pour  les  produits  alimentaires  permet  la 
comparaison  avec  les  caracteres  generalement  exiges  en  France  ou  en  Europe. 

Un  index  alphabetique  tres  detaille  complete  ce  Guide  pratique,  clair  et 
utile,  et  en  permet  l’emploi  constant  et  la  consultation  rapide. 

R.  Weitz. 

LANGERON  (M.)  et  RONDEAU  DU  NOYER  (M.).  Coprologic  micro- 
scopique,  2e  edit.,  1  vol.,  180  pages,  prix  :  24  francs,  Masson,  edit.,  Paris, 
1930.  —  MM.  Langeron  et  Rondeau  du  Noyer  publient  aujourd’hui  la  2e  edition 
de  cet  ouvrage  qui  est  le  developpement  d’un  article  paru  jadis  dans  ce 
Bulletin  (1922)  et  qui  resume,  de  la  manifere  la  plus  simple,  tous  les  carac¬ 
teres  morphologiques  indispensables  a  la  reconnaissance  des  residus  divers 
de  la  digestion.  Les  auteurs  ont  volontairement  mis  de  cote  tout  ce  qui 
concerne  revolution  des  parasites  et  leur  structure  purement  histologique, 
ces  derniers  details  trouvant  place  dans  les  Traites  plus  etendus  de  parasi- 
tologie.  Les  figures  deji  trfes  nombreuses  dans  la  lro  edition  ont  ete  mul- 
tipliees;  elles  sont  l'image  tres  exacte  de  ce  que  l’on  voit  et  conferent  k 
l’ouvrage  un  caractere  essentiellement  pratique.  Celles  qui  ont  ete  nouvel- 
lement  introduites  se  rapportent  surtout  aux  debris  alimentaires  et  corps 
dtrangers  que  Ton  rencontre  le  plus  frequemment  dans  l’examen  coprolo- 
gique  et  que  Ton  dprouve  les  plus  grandes  difficultes  a  identifier.  Le  chapitre 
relatif  aux  techniques  a  ete  remanid;  ceux  qui  traitent  des  Amibes,  des 
Grands  Cestodes,  des  Nematodes,  ont  ete  revus  avec  le  plus  grand  soin  et  ont 
fait  l’objet  d’additions  importantes. 

11  n’est  pas  douteux  que  cetle  deuxieme  edition,  gardant  les  proportions 
trfes  rdduites  d’un  manuel  de  laboratoire,  ne  retrouve  aupres  des  etudiants, 
mddecins  et  pharmaciens  le  mSme  succes  que  la  precedente.  R.  S. 

WILLEMIN-CLOG  (Louis).  I.’emploi  des  protdines  veg6tales  en 
di6t£tique  infantile.  These  doet.  med..  Lours  Arnette,  editeur,  Paris, 
1930.  —  Sous  la  direction  du  Dr  Ribadeau-Dumas,  I’auteur  a  etudie  l’emploi 
des  proteines  vegetates,  notamment  des  farines  d’aleurone  de  soja  et  de 
tournesol  (cette  dernifere  recemment  preconisee  par  E.  Andre),  comme 
aliment  de  substitution,  quand  le  lait  doit  6tre  rejete  en  pirtie  ou  en  totality 
du  regime  du  nourrisson.  D’essais  biologiques  judicieux  et  d’experimentations 
cliniques  rigoureusement  conduites,  il  resulte  que  le  soja  est  plus  particu- 
lierement  indique  dans  les  troubles  digestifs  aigus  :  diarrheesd’ete,  syndromes 
choieriformes,  etc.,  tandis  que  le  tournesol  se  recommande  au  contraire  de 
preference  dans  les  dyspepsies  chroniques,  dans  l’alimentation  des  enfants 
hypotrophiques  et  dans  les  troubles  secondaires  k  des  infections,  ententes 
glaireuses  et  muco-grumeleuses  notamment.  Cette  excellente  mise  au  point 
d’un  sujet  jusqu’ici  a  peu  pres  inexplore  merite  de  retenir  l’attention  de  tous 
ceux  que  [’alimentation  des  jeunes  enfants  int6resse.  R.  L. 
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2°  JOURNAUX  —  REVUES  -  SOCIETES  SAVANTES 

Chimie  biologique. 

Recherches  exp6rimentales  sur  l'occlusion  intestinale. 

Binet  (L.).  Biol,  med.,  1928,  18,  n°  6,  p.  245-271.  —  Les  recherches  experi- 
mentales  ont  bien  d6montre  la  nature  autotoxique  de  Pocclusion  intestinale  ; 
cette  auto-intoxication  se  manifeste,  au  point  de  vue  humoral,  par  une  chute 
des  chlorures  dans  le  sang  et  on  ati^nue  les  intoxications  en  relevant  le  taux 
des  chlorures  h  l’etat  normal.  S.  L. 

Etablissement  d'un  spirointStre  tie  volume  reiluil  d’apr&s 
1'dtude  de  la  circulation  des  Unities  dans  la  «  bouteille  de 
Pescher  ».  Dr  Nouvion  (H.).  Biol,  med.,  1928,  18,  n°  6,  p.  272-284.  —  Le 
spirometre  de  volume  reduit  permet  l'6tude  de  capacites  vitales  comprises 
entre  0  et5  litres,  a  l’aide  d’un  llacon  qui  ne  mesure  que  0  lit.  750;  il  pour- 
rait  done  fourniruu  instrument  clinique,  de  transport  facile.  S.  L. 

Rein.  Coutiere  (H.).  Biol,  med.,  1928,  18,  n°  8,  p.  341-370.  —  Ayant  exa¬ 
mine  Involution  et  la  structure  du  rein,  l’auteur  en  vient  4  dtudier  les  rap¬ 
ports  entre  l’urine  et  le  sang  arteriel,  et  a  envisage!’  les  deux  conceptions 
opposdes  de  Ludwig  et  de  Bowman-Haidenhain,  relatives  au  m£canisme  de  la 
secretion  urinaire.  11  montre  comment  les  diverses  methodes  de  recherche 
conduisent  a  admettre  le  bien-fonde  de  «  1‘antique  conception  de  Ludwig, 
ramenee  aujour  et  modernisee  ».  S.  L. 

Reaction  de  sedimentation.  Dr  Botkine.  Biol,  med.,  1928,  18,  n°  8, 
p.  379-387.  —  L’auteur  expose  l’i nteiSt  et  decrit  les  diverses  techniques  et 
les  applications  du  phgnomene  de  sedimentation  globulaire.  S.  L. 

Asym6trie  16sionnelle  et  asyneeffie  fonctionnelle  et  physio- 
pathologie  hepatique.  Fiessinger  (N.).  Biol,  med.,  1928,  18,  n°  8, 
p.  371-378.  —  Dans  la  majorite  des  cas,  l’asymStrie  lesionnelle  (ph6no- 
mene  histologique)  et  l’asynergie  fonctionnelle  (ph6nomf>ne  physiologique), 
ne  se  groupent  que  parce  qu’ils  ont  une  cause  unique,  sans  que  l’on  puisse 
dire  que  telle  cellule  entraine  la  chute  de  telle  fonction.  S.  L. 

Des  relations  entre  les  diverses  activities  des  glamles  pluri- 
fonctionnelles.  Gley.  Biol,  med.,  1928,  18,  n°  9,  p.  389-407.  —  II  semble 
bien  qu’il  existe  des  rapports  entre  secretion  interne  et  secretion  externe 
d’une  mfime  glande,  bien  que  les  deux  fonctions  puissent  s’exercer  ind6- 
pendamment  l’une  de  l’autre.  S.  L. 

L’ammoniaque.  Delaunay  (H.).  Biol,  med.,  1928,  18,  n°  9,  p.  408-429, 
et  n°  10,  p.  441-472.  —  Dans  une  etude  de  nos  connaissances  actuelles  sur  la 
question,  l’auteur  examine  successivement  : 

1°  L’ammoniaque  aliment; 

2°  L’ammoniaque  dechet,  et  son  excretion  dans  la  serie  animale; 

3°  La  toxicitd  de  l’ammoniaque  et  les  m^canismes  de  defense  contre 
l’intoxication  ammoniacale; 

4°  L’ammoniogenfese ; 

5*  L’ammoniSmie ; 

6*  L’ammoniurie. 


S.  L. 
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lU6canisme  humoral  dc  l’ex  citation  nerveuse.  Expos6  som- 
maire  de  l’6tat  actucl  de  la  question.  Cardot  (H.).  Biol,  wed.,  1929, 
19,  n°  6,  p.  241-262.  —  L’auteur  expose  en  detail  les  recherches  experimen- 
tales  et  les  conceptions  de  LtEwt  sur  le  mecanisme  humoral  de  l’excitation 
nerveuse.  Puis,  passant  4  la  discussion  de  la  question,  il  decritles  recherches 
de  contrdle  effectuees  chez  les  vert6br£s  inferieurs  et  supdrieurs,  lesquelles 
semblent  conduire  a  des  resultats  affirmatifs;  l’etat  actuel  de  nos  connais- 
sances  4  ce  sujet  ne  psrmet  pas  d’affirmer  le  mdcanisme  intime  du  phdno- 
mfene  (lequel  semble  du  reste  se  retrouver  pour  d’autres  appareils  neuro- 
musculaires  que  le  cceur  et  ses  nerfs),  ni  la  nature  chimique  des  substances 
libdrdes  par  1'excitation.  S.  L. 


L’^quilibre  proteique  du  serum  dans  la  tuberculose  pulmo- 
naire  ;  sa  valeur  pronostique.  Achard  (Ch.),  Bariety(M.)  etCoDouwis(A.). 
Presse  medic.,  20  novembre  1929,  n°93,  p.  1509.  —  Tout  se  pas-se  comme  si 
le  malade  ddtruisait  sa  serine  et  produisait  un  exces  de  globulines.  En  mdme 
temps,  l’aggravation  clinique  produit  un  accroissement  de  sedimentation  des 
hematies.  La  teneur  en  albumine  augmente  dans  les  cas  favorables,  si  bien 


que  le  rapport 


Hbum 


-qui  est  normalement  de  1,2  a  1,8  diminue  dans  les 


globulmt 

cas  ddfavorables  jusqu’a  0,8  et  s'abaisse  dans  les  cachexies  avec  cedeme 
jusqu’4  0,4.  L’azote  total  est  dose  par  la  methode  de  Pregl.  La  mdthode  de 
Howe,  precipitation  de  la  globuline  par  le  sulfate  de  soude,  sert  au  dosage  de 
la  sdrine.  L’azote  non  protdique  est  dose  apres  trailemeut  du  sdrum  par 
l’acide  trichloracetique.  R.  R. 


Composition  des  os.  VI.  Effet  de  doses  massives  d’ergosterol 
irradie.  Composition  of  bone.  VI.  Effect  of  massive  doses  of  irradiated 
ergosterol.  Kramer  (B.),  Shear  (M.J.)  et  Me  Kenzie  (M.  R.).  Journ.  of  biol. 
Chem.,  1929,  82,  n°  3,  p.  555.  —  Les  os  des  rats  soumis  4  la  ration  2965  de 
Steenbock,  compldtde  avec  de  fortes  doses  d’ergosterol  irradid,  prdsentent  des 
rapports  phospho-calciques  normaux  et  sensiblement  identiques  a  ceux  qui 
sont  obtenus  dans  les  mdmes  conditions  avec  addition  de  2  %  d’huile  de  foie 
de  morue  au  regime.  R.  L. 

L’effet  de  la  concentration  en  ion-hydrogCne  sur  l’h^molyse 
par  la  saponioe.  The  effect  of  hydrogen  ion  concentration  on  saponin 
hemolysis.  Bodansky  (M.).  Journ.  of  biol.  Chem.,  1929,  82,  n°  3,  p.  567.  — 
L’dtude  de  la  resistance  des  hdmaties  de  l’bomme  et  du  chien  a  l’hdmolyse 
par  la  saponine,  faite  par  l’auteur,  montre  que  la  resistance  des  cellules 
diminue  en  mdme  temps  que  la  charge  positive  s’aecroit,  tandis  qu’elle 
augmente  avec  la  charge  negative  pour  atteindre  un  maximum  aux  environs 
de  pH  =  10.  R.  L. 

EfFet  de  la  dessiccation  et  de  l’anhydride  sulfureux  sur  les 
propri6l«5s  antiscorbutiques  des  fruits.  The  effect  of  drying  and  of 
sulfur  dioxide  upon  the  antiscorbutic  property  of  fruits.  Morgan  (A.  F.)  et 
Field  (A.).  Journ.  of  biol.  Chem.,  1929,  82,  n°  3,  p.  579.  —  L’anhydride  sulfu¬ 
reux,  non  seulement  n’altdre  pas  les  propridtds  antiscorbutiques  deS  pdches, 
mais  encore  protege  celles-ci  contre  Faction  destructrice  de  la  dessiccation. 

R.  L. 

La  structure  et  la  composition  de  I’hemosid^rine.  The  structure 
and  composition  of  hemosiderin.  Cook  (S.  F.).  Journ.  of  biol.  Chem.,  1929,  82, 
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n°  3,  p.  593.  —  On  donne  le  nom  d'hemosiderine  a  des  granules  bruu jaune 
qu’on  observe  dans  le  foie,  la  rate  et  lea  reins  d’un  grand  nombre  de  Mam- 
miteres  et  on  a  voulu  faire  de  cette  substance  Pintermddiaire  intervenant 
dans  la  production  des  pigments  biliaires  h  partir  de  l’hemoglobine.  Des 
recherches  de  l’auteur,  il  semble  que  l’hdmosiderine  est  constitute  tres  sim- 
plement  par  de  l’oxyde  de  fer  colloidal  impregnant  des  corpuscules  orga- 
niques  varies.  R.  L. 

Relations  entre  le  calcium  et  le  magnesium  chez  I’animal. 

Calcium  and  magnesium  relations  in  the  animal.  Elmsue  (W.  P.)  et  Steen- 
bock  (H.).  Journ.  of  biol.  Chem.,  1929,  82,  n°  2,  p.  611.  —  Les  essais  effectues 
sur  des  rats  par  ces  auteurs  montrent  que  le  magnesium  ne  prtsente  pas 
l’action  nocive  qu'on  lui  prfite  trop  souvent,  du  moins  sous  la  forme  de  chlo- 
rure  ou  de  carbonate  et  ides  doses  relativement  larges  mais  non  exagtrtes. 

R.  L. 

Progres  rfeents  eoneernant  l'extraction  de  la  vitamine  anti- 
ngvritiquc  (vitamine  B)  a  partir  de  la  levure  de  bifere.  Further 
progress  towards  the  isolation  of  the  antineuritic  vitamin.  Seidell  (A.).  Journ. 
of  biol.  Chem.,  1929,  82,  n°  3,  p.  633.  —  L’activitt  de  l’extrait  de  levure  de 
bitre  dont  l’auteur  a  donnt  anterieurement  la  preparation  [Journ.  of  biol. 
Chem.,  1926,  67,  p.  593)  peutetre  [argument  augmentte  par  une  benzoylation 
en  milieu  alcalin,  suivie  d’une  reprise  par  le  chloroforme,  par  l’eau  et  par 
l’acttone.  R.  L. 


Chimie  annlytiqne.  —  Toxicologie. 


Dosage  sanguin  des  pigments  biliaires.  Chabrol  (E ,).Biol.  med., 

1928,  18,  n°  3,  p.  127-129.  —  Les  techniques  actuelles  de  dosage  sanguin  des 
pigments  biliaires  peuvenf  ttre  rtparties  en  trois  groupes  : 

1°  Techniques  basees  sur  l’oxydation  de  la  bilirubine  ; 

2°  Techniques  colorimetriques  bastes  sur  la  simple  inspection  du  strum; 
3°  Techniques  basees  sur  la  reaction  des  sels  de  diazonium  avec  la  bili¬ 
rubine.  S.  L. 

Le  puits  art6sien  du  port  autonome  au  Cap-Ferret.  Girard  (R.). 
Bull.  Soc.  Pharm.  Bordeaux.,  1929,  67,  n°  1,  p.  21. 

Identification  dn  chloral.  Son  application  au  sirop  de  chloral. 

Manseau(A.).  Ball.  Soc.  Pharm.  Bordeaux,  1929,  67,  n°  1,  p.  26.  —  Le  chloral 
donne  avec  la  rtsorcine  et  quelques  gouttes  de  soude  un  anneau  avec  fluo¬ 
rescence  verte.  R.  R. 

Dosage  rapide,  par  colorimgtrie,  de  tr6s  faibles  quantities  de 
fer.  Application  au  sang.  Deniges  (G.).  Bull.  Soc.  Pharm.  Bordeaux, 

1929,  67,  n°  2,  p.  81.  —  L’auteur  tvapore  et  calcine  0 cm3  5  de  sang;  la  cendre 

jaunatre  est  dissoute  dans  5  cm3  d’acide  chlorhydrique  concentre.  La  colora¬ 
tion  jaune  est  compare,  en  tube  k  essai,  a  une  solution  chlorhydrique  de 
perchlorure  de  fer  officinal  de  tilre  contrtlt.  La  coloration  est  due  a  un  chlor- 
hydrate  de  chlorure  ferrique  CPFe,  2HG1  et  est  indtfiniment  stable.  Ce  com¬ 
pose  se  dissocie  par  l’eau  en  ses  elements.  R.  R. 
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K6action  trfcs  sensible  des  aeides  arsiniques.  Application  a 
la  distinction  des  m^thylarsinates  et  des  cacodylates.  Goi.se  (J.). 
Bull.  Soc.  PJiarm.  Bordeaux,  1929,  67,  n°  2,  p.  84.  —  Les  aeides  arsiniques, 
salifies  ou  non,  dounent  avec  l’acide  iodhydrique,  forme  extemporan^raent, 
une  coloration  brune  intense.  La  concentration  aqueuse  du  milieu  doit  £tre 
limitee,  car  un  exces  donne  la  reaction  inverse  et  la  decoloration. 

R.  R. 

Sur  une  nouvelle  m6thode  colorim<5trique  de  dosage  de  la 
morphine.  Guyot  (Fr.).  Bull.  Soc.  Pharm.  Bordeaux,  1929,  67,  n°  2,  p.  88. 
—  La  morphine,  de  m6me  que  les  autres  alcaloides  morpholiques  et  l’adre- 
naline,  deshydratde  par  l’acide  sulfurique  et  traitee  par  I’acetate  de  soude  et 
le  sublime,  donne  une  coloration  verte  intense.  Cette  coloration,  comparSe  a 
celle  d’une  gamme  etalon  cobaltico-potassique  et  cuivrique,  permet  d’appre- 
cier  le  1/50  de  milligramme  de  morphine  anhydre.  R.  R. 

Le  tungstate  de  sodium,  r£actif  micro-chimique  du  baryum. 

Deniges  (G.).  Bull.  Soc.  Pharm.  Bordeaux,  67,  n°  1,  p.  4.  —  Sur  lame,  sous  le 
microscope,  une  gouttelette  de  solution  aqueuse  a  1  °/0  de  tungstate  de 
sodium  donne  avec  le  chlorure  de  baryum  des  cristaux  octaedriques  refrin- 
gents  et  qui  se  fixent  fortement  au  verre.  Pour  identifier  l’ion  Ba  sous  la 
forme  sulfate,  on  rdduit  le  corps  dans  la  flamme  d’un  Bunsen  pour  former 
une  legere  quantite  de  sulfure;  le  soufre  s’identifie  alors  par  formation  de 
coloration  violette  avec  le  nitroprussiate.  La  reaction  du  baryum  est  positive 
jusqu’a  0  gr.  50  de  l’ion  par  litre.  R.  R. 

Simplification  de  la  m6thode  de  dosage  de  l’acide  azotique 
et  des  azotates  par  reduction  a  1’aide  des  sels  ferreux.  Golse  (J.). 
Bull.  Soc.  Pharm.  Bordeaux,  1929,67,  n°  l,p.  8. —  Le  milieu  gaz  carbonique, 
n^cessaire  pour  eviter  1’oxydation,  est  forme  dans  la  fiole  4  reaction  m4iue, 
et  I’exces  de  gaz  s’echappe  par  un  tube  a  degagement  plongeant  dans  l’eau. 

R.  R. 

Dosage  rapide  des  alcaloides  dans  les  drogues  et  prepara¬ 
tions  officinales.  Golse  (J.).  Bull.  Soc.  Pharm.  Bordeaux,  1929,  67,  n°  1, 
p.  12.  —  La  dur6e  des  dpuisements  est  diminue'e  par  absorption  de  I’eau  a 
l’aide  de  gomme  adragante.  R.  R. 

Titrage  des  glycerophosphates  de  cliaux  et  de  leurs  sacclia- 
rures.  Coquet  (C.  de).  Bull.  Soc.  Pharm.  Bordeaux,  1929,  67,  n°  1,  p.  15.  — 
Les  glycerophosphates  du  commerce  sont  aeides  ou  neutres,  les  neutres 
peuvent  avoir  et<5  dthdrifles  en  position  a  ou  en  position  (i.  Les  a-glycdro- 
phosphates  sont  traites  par  l’eau  bromee  qui  transforme  la  glycerine  en 
dioxycetone,  laquelle,  en  milieu  sulfurique,  a  100°,  donne  le  glyoxal,  et  colo¬ 
ration  bleue  en  presence  de  codeine.  Les  [3-glycerophosphaies  doivent  4tre 
traites  au  prdalable  par  l’acide  sulfurique  dilud,  de  mSme  les  glyceropho¬ 
sphates  aeides,  en  tenant  compte  de  leur  poids  moldculaire  Ires  eleve.  Pour 
les  saccharures,  le  sucre,  ggnant,  est  hydrolyse,  puis  transforme  en  acide 
lactique  par  la  soude  en  milieu  alcoolique.  La  coloration  s’evalue  par  rapport 
4  des  etalons  titres.  R.  R. 

Identification  immediate  par  micro-  cristalloscopie  des 
m6dicaments  dits  «  barbifuriques  »  (veronal,  gardgnal,  etc.). 

Deniges  (G.L  Bull.  Soc.  Pharm.  Bordeaux,  1929,  67,  n°  3,  p.  163.  —  Unefrac- 
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tion  de  milligramme  du  produit  pulvdris4  est  depos4e  au  centre  d’une  lame 
de  verre.  On  ajoute  une  gouttelette  d’ammoniaque  et  d^laye  sans  dtendre  le 
petit  amas;  puis  on  porte  au  centre  une  goutte  d’acide  sulfurique  dilu6  au 
dixi4me  en  volume,  et  1’on  examine  directement  au  microscope  avec  un 
grossissement  de  60  diamfetres.  Le  vSronal  donne  des  lames  rectangulaires, 
legardenal  cristallise  en  oursins,  le  son4ryl  en  longues  aiguilles  divergeant 
d’un  centre;  le  dial  en  lames  hexagonales  regulieres;  I’allyl-isopropyl-malo- 
nylur^e  en  lamelles  allongees  ou  en  rhombes.  L’allonal  s’identifie  en  y  d4ce- 
lant  le  barbiturique  prdc£dent  el  le  pyramidon  (faisceaux  de  prismes  jaunes) 
qui  sonl  ses  deux  composants.  R.  11. 

La  decomposition  de  la  morphine  en  solution  aqueuse,  notam- 
ment  au  eours  de  la  sterilisation.  Dietzel  (R.)  et  Huss  (W.).  Archiv 
der  Pharm.,  1928,  266,  p.  64.  —  La  spectrographie  permet,  grace  a  l’absorp- 
tion  des  rayons  ultra-violets  par  les  solutious  d’alcaloides,  dVtudier  les  pro- 
duits  d’alWration  de  la  morphine.  Hartley  et  Bai.y  ont  etabli  les  couibes 
d’absorption  des  rayons  ultra-violets  par  les  solutions  de  chlorhydrate  de 
morphine  soumises  aux  essais  suivants  :  1°  chauffages  4  differentes  tempera¬ 
tures  ;  2°  chauffages  avec  acidity  (pH)  differente;  3°  chauffages  de  solutions 
traversees  par  des  gaz  :  air,  azote,  hydrogene.  L’alteration  est  nulle  pour  un 
chauffage  de  soixante  minutes  au  bain-marie  bouillant  avec  un  pH  de  5,5, 
c’est-4-dire  en  milieu  14g4rement  acide.  Dans  les  solutions  alcalines  ou 
neutres,  l’616vation  de  temperature  donne  un  produit  jaune,  qui  a  une  courbe 
d’absorption  avec  sinuosiies  trfes  faibles,  produit  que  les  auteurs  ont  identitie 
avec  la  pseudo-morphine.  Une  oxydation  plus  avancee  determine  la  formation 
d’oxymorphine.  R.  R. 

Sur  la  recherche  de  l’indican  au  moyen  du  thymol  en  solu¬ 
tion  alcoolique  et  sur  l’indican£mie.  Jolles  (A.).  Archiv  der  Pharm., 
1928, 266,  p.  40.  —  En  presence  de  thymol,  l’indoxyle  donne  naissance,  en  milieu 
chlorhydrique  avec  le  perchlorure  de  fer,  a  une  matiere  colorante  de  com¬ 
position  detinie.  Pareillement,  lerSactif  d’OBERMEYER  ne  donne  qu’un  melange 
de  derives  de  l’indigo  et  sans  reaction  quantitative.  La  technique  s’applique 
4  1’urine  et  au  sang,  comme  suit :  15  cm3  d’urine  d4f4quee  1  cm3  de  thymol 
4  b  p.  dans  l’alcool  -(-  lb  cm3  de  reactif  d’OBERMEYER,  ou  laisse  quinze 
minutes,  puis  ajoute  4  cm3  de  chloroforme  et  agite.  La  couche  chloroformique 
violette  indique  la  presence  d’indican.  Dans  le  sang  :  2  cm3  b  de  serum  def6qu4 
(4  l’acide  trichloracetique)  -f-  1  cm3  de  solution  de  thymol  -f-  10  cm3  de  r6actif 
(1’Obermeyer  :  vingt  minutes  de  contact,  puis  addition  de  2  cm3  de  chlo¬ 
roforme.  Une  coloration  rose  p4le  de  celui-ci  indique  un  taux  d’indican 
superieur  4  1  milligr.  4  par  litre.  Le  taux  normal  est  de  0  milligr.  026  4 
0  milligr.  082  par  litre.  II  s’eleve  jusqu’4  0  gr.  08  dans  les  cas  d’insuffisance 
renale.  R.  R. 

La  vanilline  et  le  piperonal  comine  r6actifs  des  alcaloitles. 

Van  Itallje  et  Steenhauer  (A.  J.)  Archiv  der  Pharm.,  1928,  265,  p.  696.  — 
Evaporation  au  bain-marie  de  la  solution  alcoolique  d’alcaloide  en  presence 
de  vanilline  ou  de  piperonal  et  de  quelques  gouttes  d’acide  chlorhydrique  ou 
sulfurique  Coloration  mauve  ou  violate.  R.  R. 

Dosage  de  la  tyrosine  et  du  tryptophane  dans  1  decigramme 
de  prot6ine.  Tyrosine  and  tryptophane  determinations  in  one-tenth  gram 
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of  protein.  Folin  (0.)  et  Marenzi  (A.  D.).  Journ.  of  biol.  Chem.,  1929,  83,  n°l, 
p.  89.  R.  L. 

Metliode  colorimetrique  amelior6e  pour  la  determination  de 
la  cystine  dans  les  proteines.  An  improved  colorimetric  method  for 
the  determination  of  cystine  in  proteins.  Folin  (0.)  et  Marenzi  (A.  D.).  Journ. 
of  biol.  Chew.,  1929,  83,  n°  1,  p.  103.  R.  L. 

Preparation  d’aeide  urique-r6actif  completement  d6bar- 
rass6e  de  phenol-reactif.  The  preparation  of  uric  acid  reagent  comple¬ 
tely  free  from  phenol  reagent.  Folin  (0.)  et  Marenzi  (A.  D.).  Journ.  of  biol. 
Chem.,  1929,  83,  n°  1,  p.  109.  R>.  L. 

Une  forme  ameiioree  de  la  micro-metliode  de  Folin  pour 
la  determination  du  sucre  sanguin.  An  improver  form  of  Folin’s 
micro  method  for  blood  sugar  determinations.  Folin  (0.)  et  Malmros  (H.). 
Journ.  of  biol.  Chem.,  1929,  83,  n°  1,  p.  lib.  R.  L. 

Sucre  sanguin  et  sucre  fermentescible  determine  par  diffe- 
rentes  methodes.  Blood  sugar  and  fermentable  blood  sugar  as  determined 
by  different  methods.  Folin  (0.)  et  Malmros  (H.).  Journ.  of  biol.  Chem.,  1929. 
83,  n°  1,  p.  121.  R.  L. 

Dosage  du  sucre  sanguin.  Determination  of  sugar  in  blood.  Bene¬ 
dict  (S.  II.).  Journ.  of  biol.  Chem.,  1929,  83,  n°  1,  p.  165.  —  Discutant  les  cri¬ 
tiques  recent  s  d’EvERETT.  I’auteur  insiste  sur  la  n^cessitd  de  ne  pas  utiliser 
des  solutions  trop  anciennes  pour  la  determination  du  sucre  sanguin  selon 
la  dernifere  methode  de  Benedict  (Journ.  of  biol.  Chem.,  1928,  76,  p.  437). 

R.  L. 

modification  de  Carpenter  si  l’apparcil  d'analyse  des  gaz  de 
Ilaldsine.  Changements  faits  si  l'appareil  et  details  concernant 
son  maniement.  The  Carpenter  of  the  Haldane  gas  analysis  apparatus. 
Changes  made  in  the  apparatus  and  details  regarding  its  use.  Carpenter 
(T.  M.),  Fox  (E.  L.)  et  Sereque  (A.  F.),  Journ.  of  biol.  Chem.,  1929,  83, 
n°  1,  p.  211.  R.  L. 

Cue  technique  ameiioree  pour  la  micro-analyse  du  cal¬ 
cium.  An  improved  technique  for  micro-calcium  analysis.  Kirk  (P.  L.)  et 
Schmidt  (C.  L.  A.).  Journ.  of  biol.  Chem.,  1929,  83,  n°  2,  p.  311.  —  Pour 
6viter  la  centrifugation,  les  auteurs  ont  imaging  un  microtiltre  permettant  de 
recueillir  rapidement  le  precipite  calcique.  R.  L. 

Une  m6thode  rapidc  et  exacte  pour  la  determination  de 
l’uree  dans  le  sang.  A  rapid  and  accurate  method  for  the  determination 
of  urea  in  blood.  Leiboff  (S.  L.)  et  Kahn  (B.  S.).  Journ.  of  biol.  Chem.,  1929, 
83,  n°  2,  p.  347.  —  L’ur^e,  transformee  en  ammoniaque,  par  chauffage  de  dix 
minutes  a  150°,  est  dosde  colorimetriquement  au  moyen  du  rSactif  de 
Nessler.  R.  L. 

La  determination  manom£trique  de  l’ur6e  dans  le  sang  et 
dans  l’urine  par  la  reaction  a  l  hypobromite.  The  manometric 
determination  of  urea  in  blood  and  urine  by  the  hypobromite  reaction.  Van 
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Slyke  (D.  D.).  Journ.  of  hiol.  Chem.,  1929,  83,  n°  2,  p.  449.  —  L’appareil  de 
Van  Slyke-Neill  peut  Stre  utilise  pour  la  determination  gazometrique  de 
l’ur^e  dans  f  urine  et  dans  le  flltrat  sanguin  prepare  par  la  methode  Folin-Wu. 

R.  L. 


Microbiologie.  —  Parasitologie.  —  Hygiene. 


La  flore  intestinale.  Lagrange  (E.).  Biol,  mod.,  1928,  18,  n°2,  p.  49-73  . 

—  Apr.es  quelques  indications  sur  1’histoire  de  la  pathologie  intestinale, 

l’auteur  esquisse  1’evolution  chronologique  de  la  physio-bacteriologie  intes¬ 
tinale.  S.  L. 

Documents  relatifs  am  nouvelles  methodes  de  diagnostic 
de  la  syphilis  par  floculation.  Botkin  (€.),  Biol,  med.,  1928,  18,  n°  3, 
p.  120-126.  —  L’auteur  donne  un  apercu  documentaire,  par  ordre  chrono¬ 
logique,  des  mdthodes  elaborbes  a  l’dtranger  pour  le  s6rodiagnostic  de  la 
syphilis  :  1°  methodes  de  Meinicke;  2“  methode  de  Bruce;  3°  miRhode  de 
Sachs  Georgi;  4°  reaction  de  Kahn;  5°  reactions  d’opacification  et  de  flocula- 
tion  ;  6°  reaction  de  floculation  de  Muller.  S.  L. 

L’onanisme  ehez  l’enfant.  Cruchet  (R.).  Biol,  med.,  1928,  18,  n°  3, 
p.  97-119.  —  L’auteur  examine  l’onanisme  chez  I’enfant,  ses  diverses  causes, 
et  son  traitement.  S.  L. 

A  propos  de  propliylaxie  et  de  tli^rapeutique  par  les 
vaccins.  Posologie?  Dr  Pierret.  Biol,  med.,  1928.  18,  n°  4,  p.  175-191. 

—  II  s’agit  d’une  etude  critique  d’un  article  de  Ch.  Nicolle  :  «  A  propos  de  la 

posologie  des  vaccins  microbiens.  »  L’auteur  montre  que,  malgr6  les  grands 
progrfes  realises  daus  cette  voie,  la  vaccinotherapie  n’est  pas  encore  au  point 
actuellement.  S.  L. 

Les  rythmies  fonctionnelles  de  l'hoinme.  Dr  Porak.  Biol,  med., 
1928,  18,  n°  4,  p.  145-174.  —  L’auteur  etudie  le  rythme  de  la  respiration,  du 
pouls,  de  la  diurese  et  de  la  temperature  rectale  chez  l’homme,  dans  les 
stades  qui  suivent  et  precedent  le  sommeil  et  a  l’etat  de  veille.  II  conclut  h  la 
n<5cessiW  d’allier  les  etudes  physiologiques  et  psychol’ogiques  pour  comprendre 
l’ensemble  des  m^canismes  rythmiques.  S.  L. 

Documents  relatifs  aux  nouvelles  methodes  de  diagnostic  de 
la  syphilis,  par  floculation.  Dr  Botkine.  Biol,  med.,  1928,  18,  n°  5, 
p-  233-244.  —  L’auteur  signale  les  publications  recentes  parues  en  1927  a 
l’etranger  au  sujet  des  reactions  de  floculation  et  de  quelques  methodes  et 
reactions  nouvelles  proposes  comme  moyens  de  diagnostic  de  la  syphilis. 

S.  L. 

Une  grande  page  de  l’histoire  de  la  m^decine.  La  decou- 
verte  de  la  transmission  du  paludisme  par  les  moustiqnes. 

Dr  Broquet  (Gh.).  Biol,  med.,  1929,  19,  n°  2,  p.  82-96.  3.  L. 

Vaccination  anlivarioM<que.  Complications  ner veuses.  L’esp6- 
rience  hrltannique.  Dr  Pierret  (PL).  Biol:  med.,  1929, 19,  n°  2,  p.  49-81. 
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—  L’opposition  rencontr£e  en  Grande-Bretagne  a  l’^tablissernc-nt  de  la  vacci¬ 
nation  antivariolique  obligatoire  s'est  accrue,  dans  ces  dernieres  annees,  du 
fait  de  l’apparition  d’accidents  post- vaccinaux  neuro-encephaliques.  A  ce 
sujet,  l’auteur  passe  en  revue  la  preparation  et  slandardisation  de  la  lymphe 
vaccinale,  les  methodes  pratiques  permettant  de  diminuer  Ies  risques  dus  41a 
vaccination,  Ies  m^thodes  de  vaccination  a  employer,  les  reactions  d’immu- 
nite,  les  maladies  du  systJme  nerveux  consecutives  a  la  vaccination  et  les 
experimentations  faites  en  vue  d’edaircir  ce  problfeme.  11  termine  par  un 
examen  des  divers  facteurs  4  eonsiderer  dans  la  vaccination  :  le  vaccin,  son 
mode  d’application,  les  influences  exterieures,  le  terrain.  S.  L. 

Le  CongrSs  de  m^decine  tropicale  et  d’hygiene  an  Caire. 

DrPiERRET.  Biol,  mid.,  1929,  19,  n“  3,p.  117-135.  S.  L. 

La  peste  a  Lyon  au  XYIle  si6cle.  Guiart  (J.).  Biol,  med.,  1929,  19, 
n°  5,  p.  193-230.  —  L’auteur  d£crit  successivement  la  grande  epidemie  de 
1628-1629,  les  moyens  employes  pour  la  combattre  et  les  mesures  religieuses 
prises  a  l’occasion  de  la  peste.  S.  L. 

A  propos  de  variole  et  vaccination.  Dr  Pirrret.  Biol,  med.,  1929, 
19,  n°  5,  p.  231-  238.  —  L’auteur  repond  a  certaines  questions  qui  lui  ont  6t6 
poshes  a  la  suite  de  son  dude  sur  la  vaccination  antivariolique  parue  dans 
cette  revue  {Biol,  med.,  1929, 19,  n°  2,  p.  49).  II  conclut  4  la  necessity  d’une 
vaccination  methodiquement  organise.  S.  L. 

M6decine  et  statistique.  Lagrange  (E.).  Biol,  med.,  1929,  19,  n°  6, 
p  263-288.  —  L’auteur,  ayant  in  clique  les  origines  de  la  statistique,  considere 
successivement  son  domaine,  son  bilan,  sa  valeur  documentaire  et  demons¬ 
trative.  S.  L. 

La  foulque  (jjudellc)  dans  1  alimentation  de  Paris  depuis  la 

guerre.  Bouchacocrt  (L.).  Presse  medic.,  27  juillet  1929,  n°  60,  p.  984.  — 
La  foulque,  sorte  de  poule  d’eau,  est  un  gibier  tres  commun  dans  les  regions 
mardageuses  du  nord.  Ce  gibier,  bon  marche,  arrive  en  quantitfe  croissantes 
4  Paris,  depuis  quelques  annees.  R.  R. 

L’6preuve  du  vin  chez  les  h^patiques.  Loeper  (N.),  Michaux  (N.)  et 
de  Seze.  Presse  medic.,  9  novembre  1929,  n°  90,  p.  1463.  — ■*  Le  vin  a  sur  le 
foie  nne  action  excitanle,  qui  se  traduit  par  des  variations  des  coefficients 
azote  et  sulfate.  Cette  action  est  plus  marquee  avec  le  vin  blanc  qu’avec  le 
vin  rouge,  avec  le  vin  sucr6  qu’avec  le  vin  sec;  cette  action  peut  Stre  utilise 
en  therapeutique  et  aussi  en  pronostic;  un  foie  qui  r£agit  peu  est  un  foie 
anormal.  R.  R. 

Sur  Futility  de  la  recherche  du  streptocoque  h^molytique 
dans  la  gorge  des  scarlatineux.  Coste  (F.),  Leblond  (M.j  et  Van- 
nier  (P.-E.).  Presse  medic.,  30  octobre  1929,  n°  87,  p.  1405.  —  Ensemence- 
ments  de  la  gorge  le  dix-huiti4me  jour,  puis  tous  les  trois  jours  si  la  culture 
sur  gelose  sang  donne  des  resultats  positifs.  R.  R. 

Laboratoire  et  Clinique.  Letdlle  (R.)  et  Coupeau  (P.).  Presse  medic., 
9  octobre  1929,  n°  81,  p.  1317.  —  Conseils  sur  les  pr£levements  biologiques. 

R.  R. 
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Une  elude  chimique  du  pneumocoque  type  III.  A  chemical  study 
of  type  III  pneumococci.  Stull  (A.).  Journ.  of  biol.  Cbem.,  1929,  82,  n°  3, 
p.  641.  —  L’analyse  chimique  effectuSe  sur  le  pneumocoque  virulent  de 
type  III  a  donnd  sa  richesse  en  azote,  phosphore,  soufre,  chlore,  cendres 
totales  et  eiemeuts  volatils  ;  elle  a  permis  egalement  de  metlre  en  evidence, 
par  fractionnements,  un  hydrate  de  carbone  soluble  spdcifique.  R.  L. 

La  chimie  des  lipoides  du  bacille  tuberculeux.  III.  A  propos 
de  l'acide  phtioiique.  Preparation  et  proprietes  de  cet  acide. 

The  chemistry  of  the  lipoids  of  tubercle  bacilli.  III.  Concerning  phtioic  acid. 
Anderson  (R.  J.).  Journ.  of  biol.  Chem.,  1929,  83,  n°  1,  p.  169.  —  Des  acides 
gras  retires  des  phosphatides  du  bacille  tuberculeux  par  hydrolyse,  il  est  pos¬ 
sible  d’extraire  un  acide  particular,  doue  de  proprietes  biologiques  impor- 
tantes,  l’acide  phtioique,  donl  l’auteur  a  determine  les  caracteres  chimiques 
et  physiques  essentiels.  R.  L. 

La  chimie  des  lipoides  du  bacille  tuberculeux.  IV.  Au  sujet 
de  la  pseudo-cire  du  bacille  tuberculeux ;  analyse  de  cette 
cire  purifl^e.  The  chemistry  of  the  lipoids  of  tubercle  bacilli.  IV.  Concer¬ 
ning  the  so  called  tubercle  bacilli  wax.  Analysis  of  the  purified  wax.  Journ. 
of  biol.  Cbem.,  1929,  83,  n°  3,  p.  305.  —  La  pseudocire  du  bacille  tuberculeux 
etant  puriflde,  fond  4  200-205°;  elle  est  composbe  de  71  °/0  de  substances 
solubles  dans  Tether  et  40  °/„  de  substances  solubles  dans  l’eau.  La  fraction 
insaponifiable  possfede  des  proprietes  a  la  fois  alcoolique  et  acide;  la  fraction 
insaponifiable  est  composee  d’acides  cdrotique,  palmitique,  stearique,  oldique 
et  vraisemblablement  phtioique.  La  partie  hydrosoluble  donne  la  reaction 
des  pentoses  et  des  glycerophosphates.  II  semble  qu’en  definitive,  la  cire 
purifiee  soit  pour  une  large  part  un  phosphatide  complexe  contenant  une 
forte  proportion  de  glucides.  R.  L. 

L’analyse  chimique  des  baet6ries.  XXIX.  Une  analyse  appro- 
ch6e  de  la  fraction  d6graiss6e  du  bacille  de  la  tuberculose 
aviaire.  The  chemical  study  of  bacteria.  XXIX.  A  proximate  analysis  of  a 
defatted  residue  of  avian  tubercle  bacilli.  Renfrew  (A.  G.).  Journ.  of  biol. 
Chem.,  1929,  83,  n°  3,  p.  569.  —  Etude  des  parties  solubles  dans  I’eau  et  dans 
des  solutions  de  chlorure  de  sodium  et  de  soude,  de  la  fraction  degraiss^e  du 
bacille  de  la  tuberculose  aviaire.  Caracterisation  approximative  des  pro- 
teines  contenues  et  determination  de  la  distribution  de  l  azote.  R.  L. 

L’intradermo-r6action  a  la  toxine  typhique.  Ses  variations 
cliniques  en  rapport  avec  la  receptivity  ou  rimmunite  typhoi- 
diques.  Arloing  (F.),  Dufourt  (A.)  et  Pujos.  Bull.  Acad.  Med.,  1929,  3e  s., 
101,  p.  799.  —  Les  auteurs  utilisent  comme  liquides  dApreuve  des  filtrats  sur 
bougie,  chauflAs  une  heure  a  58°,  de  cultures  en  bouillon  de  bacilles  typhiques, 
ou  des  filtrats  de  cultures  lys£es  par  un  bacteriophage  trfes  actif.  Les  faits 
qu’ils  rapportent  montrent  qu’il  existe  une  analogie  evidente  entre  la  reaction 
qu’ils  etudient  et  les  reactions  de  Schick  ou  de  Dick.  R.  D. 
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MEMOIRES  ORIGINAUX 


Dosage  ponderal  de  la  santonine  dans  le  semen-contra 
(«  Artemisia  maritima  »  L.) 

En  vue  de  travaux  pharmacodynamiques  sur  les  varietes  vermifuges 
d’ Artemisia  maritima  L.,  nous  avons  et6  amends  k  rechercher,  pour  les 
drogues  6tudi6es,  une  methode  de  dosage  de  la  santonine,  aussi  exacte 
que  possible,  mais  simple  et  pratique. 

Les  premieres  techniques  de  dosage  de  la  santonine,  d^crites  pour 
les  capitules  d' Artemisia  maritima  L.,  furent  cedes  de  Dragendorff('), 
de  FluckigerI1 2 3 4)  etde  Traeter(‘).  Les  rksultals  6tant  insuffisants,  Katz(5) 
proposa,  en  1899,  une  m6thode  pond6rale  donnant  des  chiffres  satisfai- 
sants  et  un  produit  extractif  final  d’une  puret6  acceptable  pour  de  bons 
6chanlillons.  Malheureusement,  celte  m6thode  est  longue,  minutieuse 
et  ne  peut  guere  6tre  utilis^e  hors  d’un  laboratoire  d’analyse. 


1.  Reproduction  interdite  sans  indication  de  source. 

2.  Dragendorff.  Materialen  zu  einer  chemischen  Werthbestimmung  der  Flore. 
Cinae.  Arch,  der  Pharm.,  1878,  212,  p.  300-307. 

3.  Fluckiger.  Ueber  den  Wurmsamen  und  die  quantitative  Bestimmung  des  Santo¬ 
nins.  Arch,  der  Pharm.,  1886,  224,  p.  1-11. 

4.  Thaeter.  Arch,  der  Pharm.,  1897,  235,  p.  401-406. 

5.  Katz.  Ueber  die  quantitative  Bestimmung  (des  Santonins.  Arch,  der  Pharm., 
1899,  237,  p.  245-253. 
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Quelques  auteurs  se  sont  appliques,  par  la  suite,  &  simplifier  cette 
technique  en  modifiant,  soit  le  procede  d’extraction,  soit  celui  de  puri¬ 
fication  ou  paifois  meme  les  deux.  Tels  furent  les  essais  de  Fromme  (*jj( 
*le  Gorlich  (*),  de  Van  den  Berg  (s)  et  de  Schaap  (‘),  mais  leurs  methodes 
sont  encore  d’une  realisation  delicate. 

D'autres  chercheurs,  tout  en  conservant  les  procedes  d’extraction  et 
de  purification  de  Katz,  ont  remplac6  le  dosage  ponderal  par  une  tech¬ 
nique  volumetrique  [Kariyone  et  Kimura]  (“)  ou  par  un  examen  polari- 
metrique  [Favrel]  (*).. 

Enfin,  recemment,  Eder  et  Schneiter  (7),  apres  avoir  critique  les 
methodes  precedentes,  ont  d^crit  une  technique  de  dosage  ponderal 
beaucoup  plus  rapide  et  tout  aussi  precise,  utilisant  des  precedes  origi- 
naux  d’extraction  et  de  purification. 

It  nous  parait  n^cessaire  de  r6sumer,  aussi  brievement  que  possible, 
ces  diff^rentes  methodes. 

Le  principe  de  la  methode  de  Katz  est  le  suivant  : 

L’extraction  de  la  santonine  dans  le  semen-contra  grossierement 
pulverisd  se  fait  par  epuisement  ii  Tether,  deux  heures  durant,  au 
Soxhlet.  La  purification  de  la  solution  extractive  brute  s’opere  en  dis- 
tillanl  l’ether  et  en  soumettant  le  residu  &  Faction,  &  chaud,  d’une  solu¬ 
tion  de  baryte  a  o  °/„  qui  transforme  la  santonine  en  sel  de  baryum 
soluble  et  precipite  certaines  resines  nuisibles  au  dosage.  La  baryte  en 
exces  est  insolubilis^e  a  l’etat  de  carbonate  par  un  courant  de  gaz  car- 
bonique.  La  liqueur,  filtree  h  la  trompe,  est  concentree  au  bain-marie 
puis  acidul6e  par  de  l’acide  chlorhydrique  6tendu.  La  santonine,  ainsi 
liberee  de  sa  combinaison  barytique,  est  mise  en  solution  chlorofor- 
mique  par  agitations  r6pdt6es  dans  une  ampoule  a  decantation.  Par 
distillation,  on  chasse  le  chloroform®  de  la  solution  decantee  et  c’est  sur 
cet  extrait,  d6j&  notablement  purifie,  que  les  differents  auteurs  cit6s 
op^rent  et  de  la  facon  suivante  : 

a)  Katz  (1899),  auteur  du  proced6  original,  reprend  l’extrait  chloro- 

t.  Fromme.  Jahresbericht  von  Csesar  und  Loretz,  septembre  1912,  p.  40  et  130. 

2  Gorlich.  Zur  Santoninbestimmung  in  Cinabliiten  und  Tinkturen.  Apothckcr 
Zeit.,  1910,  25,  p.  801-804. 

3.  Van  hen  Bero.  De  Bepaling  van  Santonine  in  Flores  Cinte.  Pharm.  Weckblad., 
1923,  60,  p.  858-870. 

4.  Schaar.  Bijdrage  tot  de  Bepaling  van  Santonine  in  Flores  Cirne.  Pliavw.  Week¬ 
blad,  1924,  61,  p.  429-430. 

5.  Kariyone  et  Kimura.  Estimation  of  santonin  in  wormseed.  Yakugakuzasshi, 
oovembre  1920  (d'apres  Chemist  and  Druggist,  1921,  1682,  p.  57. 

6.  Favrel.  Dosage  de  la  santonine  dans  Je  semen-contra  par  les  methodes  :  pon- 
<16rale,  volumetrique  et  polarimeirique.  Bull.  Sc.  Pharm.,  1923,  30,  p.  449-453. 

7.  Eder  et  Schneiter.  Bestimmung  des  Santonins  in  Flores  CiDm.  Journ.  suisse  de 
Pharm.,  1925,  63,  p.  405-409,  421-425,  433-439,  453-458. 
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formique,  &  l’ebullition,  par  de  l’alcool  A  15  °/0  en  poids.  La  liqueur  est 
filtree  chaude;  par  refroidissement,  la  santonine  cristallise.  Au  bout 
de  vingt-quatre  heures  on  recueille  les  cristaux,  qui  sont  sAchAs  A  100° 
et  peses.  On  fait  subir  au  resultat  une  lAgere  correction  due  A  la  solu¬ 
bility  de  la  santonine  dans  le  poids  d’alcool  de  cristallisation. 

b)  Kariyone  et  Kimura  (1920)  suivent  une  mAthode  volumetrique  en 
utilisant  la  fonction  lactone  de  la  santonine.  Ils  dissolvent  l’extrait  chlo- 
roformique  dans  de  l’alcool  A  90c  et  font  agir  sur  cette  solution  alcoo- 
lique,  prealablement  neutralisee  A  froid,  une  liqueur  titree  de  soude, 
par  ebullition  d’une  demi-heure  au  refrigerant  A  reflux.  La  soude  ouvre 
la  fonction  lactone  de  la  santonine  et,  1’opAration  terminee,  la  soude 
n’ayant  pas  reagi  est  titree  acidimetriquement.  On  en  dAduit,  par  diffe¬ 
rence,  la  quantity  de  santonine  combinee. 

c)  Favrel  (1923)  utilise  le  pouvoir  rotatoire  de  la  santonine,  forte- 
ment  lAvogyre  ([a]D  =  — 171°6  en  solution  dans  Falcool  A  90c)  et  propose 
alors  une  mAthode  polarimAtrique.  II  ajoute  une  purification  supplA- 
mentaire  en  traitant  prealablement  la  solution  chloroformique,  obtenue, 
suivant  Katz,  par  agitation  avec  une  solution  aqueuse  de  carbonate  de 
sodium  a  15  °/0.  II  en  sApare  le  chloroforme  par  distillation.  Le  residu 
ainsi  judicieusement  purifiA  est  ensuite  dissous  dans  un  volume  deter¬ 
mine  d’alcool  A  90“  et  la  solution  obtenue  est  examinAe  au  polarimetre. 
Le  poids  de  santonine,  correspondant  A  la  dAviation  observAe,  est  facile 
a  calculer. 

Ces  trois  methodes  utilisent  le  mAme  mode  d’extraction  et  de  purifi¬ 
cation,  mais  elles  nous  ont  donnA  des  rAsultats  diffArents,  comme  le 
xnontre  le  tableau  suivant,  Atabli  avec  des  drogues  commerciales. 

SANTONINE  °/0 

Kahiyone  et  Ki.mcba 
FAVnEL  . 

Si  l’on  compare  les  chiffres  obtenus  pour  une  bonne  drogue  (une 
drogue  est  passable  dAs  qu’elle  titre  un  minimum  de  1,50  %  de  santo¬ 
nine),  on  constate  que  les  chiffres  donnAs  par  les  techniques  de  Katz  et 
Favrel  sont  relativement  voisins,  tandis  que  ceux  trouves  A  l’aide  de  la 
mAthode  Kariyone  et  Kimura  sont  beaucoup  plus  eleves  et  atteignent 
presque  le  double  des  prAcAdents. 

Cela  tient  A  ce  qu’il  existe  dans  l’extrait  chloroformique  d’autres 
corps  consommant  une  quantitA  notable  de  soude.  Ces  corps  diffArents 
de  la  santonine  modifient  done  considerablement  les  resultats  qui 
deviennent  alors  nettement  supArieurs  et  rendent  ainsi  la  mAthode 
totalement  inutilisable. 


1,86  2,46  1,76 
2,71  4,18  3,08 
1,73  2,38  1,58 
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Favrel  (*),  qui  a  egalement  critique  la  technique  de  Kariyone  et 
Kimura,  pense  que  parmi  ces  inconnues  se  trouverait  aussi  une  lactone 
et  non  une  r6sine,  signals  par  Katz  dans  ses  travaux. 

En  plein  accord  avec  Favrel,  nos  experiences  personnelles  teDdent  k 
confirmer  l’existence  d’une  telle  lactone,  de  nature  encore  incomplete- 
ment  determinee. 

En  ce  qui  concerne  la  m6lhode  originale  de  Katz,  nous  devons  dire 
que,  outre  sa  longueur  et  sa  minutie,  elle  nous  a  constamment  donne 
d’excellents  resultats.  La  santonine  pesde  est  bien  cristallisee,  mais  elle 
est  cependant  fortement  colorde  en  brun  et  toujours  r^sineuse.  Elle 
accuse,  au  bloc  de  Maquenne,  un  point  de  fusion  compris  entre  165 
et  167°. 

Cette  separation  de  resine  se  deposant  sur  les  cristaux  de  santonine 
resulte  de  produits  acides  qui  se  sont  combines  avec  la  solution  de 
baryte  h  5  °/0,  au  cours  du  dosage.  Apres  le  traitement  par  l'acide  chlor- 
hydrique  etendu,  ces  corps  pr6cipitent  et  passent  en  solution  dans  le 
chloroforme,  en  m6me  temps  que  la  santonine.  L’alcool  k  15  °/0  bouil- 
lant  dissout  ulterieurement  une  forte  proportion  de  ces  resines  acides 
qui,  pendant  la  eristallisation,  ne  manquent  jamais  de  se  deposer  en 
souillant  la  santonine. 

De  plus,  la  petite  correction  necessaire  pour  l'exactitude  du  dosage, 
due  k  la  solubility  de  la  santonine  dans  l’alcool  k  15  °/0,  est  obtenue  de 
fa?on  relativement  arbitraire.  II  est  de  toute  evidence  que  la  santonine 
ne  cristallise  jamais  dans  de  l’alcool  &  15  °/0  pur  et  ci  temp6rature  con- 
stante,  mais  dans  une  liqueur  de  litre  alcoolique  variable  avec  chaque 
drogue,  tenant  en  dissolution  des  principes  indetermin6s  et  sujette  k 
des  variations  de  temperature  parfois  assez  grandes.  La  solubility  varie 
done  avec  chaque  dosage.  Mais  comme  toute  melhode  pondyrale  exige 
jusqu’alors  une  cristallisation  finale  de  la  santonine  dans  de  l’alcool 
faible,  il  est  impossible  d’yviter  cette  correction  conduisant  toujours  k 
de  tres  lygyres  erreurs. 

Cette  dernifere  remarque  est  insignifiante  et  semble  moins  digne 
d’intyret  que  la  separation  des  resines,  impuretes  constantes  de  la  san¬ 
tonine.  II  est  cependant  possible  d’empecher  cette  presence  de  resines 
en  mettant  h  profit  la  purification  decrite  par  Favrel  pour  Fexamen 
polarimetrique. 

Comme  il  a  6te  dit,  les  liqueurs  chloroformiques  obtenues,  suivant 
Katz,  sont  purifiees  par  agitations  repetees,  avec  un  egal  volume  d’une 
solution  aqueuse  de  carbonate  de  sodium  a  15  °/0.  Les  liqueurs  jaune 
fonce  deviennent  alors  sensiblement  incolores,  indice  d’une  purification 

t.  Favrel.  Etude  critique  de  la  nouvelle  methode  volumttrique  de  dosage  de  la 
santonine  dans  le  semen-contra,  de  MM.  Kariyoxe  et  Kimura.  Bull.  Sc.  Pharm., 
1922,  29,  p.  553-555. 
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partielle,  tandis  que  la  solution  de  carbonate  de  sodium  prend  une  teinte 
brune.  Puis,  apres  lavages  &  l’eau  distillAe,  les  solutions  chloro- 
formiques  sont  separees  et  distillAes.  Le  rAsidu  est  repris  par  del’alcool 
A  15  °/0  4  l’Abullition,  puis  traite  de  la  mAme  fa$on  que  dans  la 
mAthode  habituelle  de  Katz. 

Au  bout  des  vingt-quatre  heures  de  cristallisation,  la  santonine  se 
depose  d’une  fa?on  remarquable,  dans  un  liquide  lAgArement  opales¬ 
cent.  Elle  est  A  peine  teintAe  et  se  presente  sous  forme  de  larges  plaques 
cristallines,  sans  la  moindre  trace  de  rAsine.  Son  point  de  fusion  est 
compris  enlre  170  et  173°,  au  bloc  de  Maquenne. 

Cependant  le  poids  trouvA  est,  en  definitive,  aprAs  la  correction  indis¬ 
pensable  de  solubilite,  nettement  inferieur  a  celui  obtenu  suivant  Katz 
et  diffAre  de  0  gr.  10  A  0  gr.  13  environ  avec  le  sien. 

Voici  quelques  resultats,  a  titre  documentaire  : 


10GUE  I  DBOODE  II  DKOGUeIII  DROGUE  IV 


Methode  originate  de  Katz  .  .  .  1,86  2,46  1,76  1,31 

Methode  de  Katz  (apres  purifica- 
tioo  des  liqueurs  chloroformi- 

ques  avec  CO*Naa) .  1,73  2,36  1,62  1,17 

De  ces  chiffres,  on  pourrait  deduire  que  la  difference  entre  les  deux 
dosages,  avec  et  sans  purification  supplAmentaire,  est  due  a  de  la 
rAsine. 

Nous  avons  appliquA  de  meme  cette  purification  A  la  methode  volu- 
mAtrique  de  Kariyone  et  Kimura.  Mais,  si  la  neutralisation  des  liquides 
alcooliques  A  froid  est  plus  rapide,  la  saponification  A  chaud  fournit  les 
memes  chiffres. 

Enfin,  ces  modifications  ne  sont  pas  pour  abreger  une  mAthode  dAjA 
longue. 

Quant  a  l’examen  polarimetrique  de  Favrel,  il  nous  a  souvent  donnA 
des  chiffres  infArieurs  A  ceux  fournis  par  la  mAthode  de  Katz,  mais 
trAs  voisins  de  ceux  donnAs  par  cette  mAme  mAthode,  apres  la  puri¬ 
fication  indiquAe  au  carbonate  de  sodium. 

C’Atait  evident  a  priori  puisque,  A  part  le  dosage  fiual,  les  deux 
techniques  sont  identiques.  Ce  fait  tend  A  prouver  la  grande  puretA  de 
la  santonine  obtenue  par  un  dosage  aprAs  purification  supplAmentaire  : 


Methode  ordinaire  de  Katz  .  . 
MAthode  de  Katz  (aprAs  traite 

ment  avec  COW) . 

MAthode  Favrel . 


2,36 

2,38 


342  MAERICE-HARIE  JAXOI  et  ROBERT  MOITOA 

Nous  n’avons  envisage  jusqu’ici  que  les  dosages  de  drogues  pas- 
sables,  titrant  un  minimum  de  1,30  0/o  de  santonine.  Pour  des  drogues 
titrant  de  1  a  1,30  %  de  santonine,  il  se  separe  au  fond  du  vase  oil 
s’opere  la  cristallisation  un  veritable  anneau  resineux  englobant  plus 
ou  moins  les  cristaux  de  santonine  que  l’on  parvient  cependant  a 
detacher  sans  trop  de  pertes. 

Pour  des  drogues  titrant  moins  de  1  °/„  de  santonine,  il  se  separe  un 
anneau  tr6s  6pais  englobant  cette  fois  entierement  le  peu  de  santonine 
deposee,  cet  anneau  adhere  fortement  au  verre  et  h  l’agitateur.  Toute 
separation  est  defectueuse  et  rend,  des  lors,  le  dosage  impossible. 

Toutes  les  m^thodes  proposees,  quelles  qu’elles  soient,  offrent,  pour 
des  drogues  correspondantes,  le  meme  p’nenomene.  La  purification  au 
carbonate  de  sodium  donne,  ici  encore,  un  resultat  appreciable.  Mais  la 
santonine  est  alors  mal  cristallisee,  jaune  sale  et  fond  au  bloc  de 
Maquenne  des  157°. 

Si  pour  ces  mauvaises  drogues  on  emploie  la  methode  de  Favrel,  les 
lectures  au  polarimetre  donnent  de  tres  faibles  deviations  qui  ne  con- 
cordent  plus  du  tout  avec  les  chiffres  obtenus  par  pes6e.  Nous  avons 
pu  constater,  pour  plusieurs  drogues,  des  differences  enormes.  Peut- 
6tre  avons-nous  affaire  ici  a  des  semen-contra  d’origine  suspecte.  D’ail- 
leurs  nous  reviendrons  plus  loin  sur  ces  mauvaises  drogues,  quanJ 
nous  exposerons  notre  technique  de  dosage. 

Quelques  auteurs,  cites  anterieurement,  ont  essays  de  simplifier  la 
methode  originate  de  Katz,  en  modifiant  le  proc£d6  d’extraction  ou  de 
purification,  voire  m£me  les  deux;  tous  proposent  neanmoins  une 
methode  ponderale. 

Fromme  a  modifie  uniquement  le  procede  d’extraction  :  on  agite 
dans  une  ampoule  &  decantation  la  poudre  de  semen-contra  avec  du 
chloroforme  et  ceci  pendant  une  heure.  On  fillre,  preleve  une  partie 
aliquote  du  filtrat  et  l’on  poursuit,  sur  ce  solute  extractif  brut,  les 
memes  op6rations  que  sur  la  liqueur  eth6ree  de  Katz. 

Gorlicu  a  conserve  le  mode  d’extraction  de  Katz,  par  epuisement  a 
Tether  au  Soxhlet,  mais  il  modifie  le  processus  de  purification.  Il 
reprend  le  r^sidu  eth6r6  par  de  l’alcool  etendu,  a  l’6bullition.  Il  separe 
les  resines  en  les  precipitant  par  une  solution  d’acetate  de  plomb  au 
l/10e  et  il  filtre  k  chaud.  Apres  refroidissement,  il  traite  le  filtrat,  dans 
une  ampoule  a  decantation,  par  du  chloroforme  qui  s’empare  de  la 
santonine.  Il  arrive  ainsi  a  des  liqueurs  chloroformiques  identiques  k 
celles  de  Katz  et  il  les  traite  de  la  meme  facon. 

Van  den  Berg  modifie  h  la  fois  les  modes  d’extraction  et  de  purifica¬ 
tion.  Il  traite  k  chaud  le  semen-contra  par  de  l’eau  aciduiee  avec  de 
l’acide  chlorhydrique.  Apres  refroidissement,  il  ajoute  du  chloroforme 
en  quantite  suffisante  et  fait  plusieurs  agitations  en  presence  de  gomme 
adragante  qui,  par  adsorption,  s’empare  de  ce.rtaines  resines  nuisibles. 
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II  laisse  les  liqueurs  chloroformiques  se  separer,  il  les  reeueille,  distille 
le  chloroforme  et  obtient  finalement  un  residu  chloroformique  qu’il 
traite  suivant  la  methode  de  Katz. 

Scuaap  a  modifie  egalement  les  modes  d’extraction  et  de  purification, 
en  allongeant  considerablement  la  methode  qui  devient  la  plus  com- 
pliquee  de  toutes  et  est,  d£s  lors,  difficile  a  envisager  comme  u>n  pre¬ 
cede  pratique.  L’originalite  de  sa  technique  est  la  reprise  du  rdsidu 
chloroformique  final  par  de  l’alcool  mythylique  etendu,  ce  qui,  cepen- 
dant,  ne  dispense  pas  de  l’in^vitable  correction  de  solubility. 

Ces  dernieres  mythodes,  critiquees  par  Eder  et  Scuneiter,  donnent 
toutes  des  resultats  variables  et,  pour  des  drogues  defectueuses,  lais- 
sent  apparaitre,  lors  de  la  cristallisation,  l’anneau  rysineux  nyfaste 
que  nous  avons  signale.  Elies  n’abregent  d’ailleurs  pas,  on  le  voit,  la 
mythode  ancienne  de  Katz  et  sont  trop  minutieuses  pour  ytre  utilisyes 
couramment. 

La  rycente  methode  d’EDER  et  Schneiteb,  mettant  h  profit  les  travaux 
anterieurs,  est  suffisamment  rapide  et  donne  des  resultats  acceptables. 

Conservant  le  mode  de  dosage  gravimetrique,  ces  auteurs  ont  etudie, 
a  la  suite  de  scrupuleuses  recherches,  un  procedy  d’extraction  qui  soit 
en  meme  temps  un  mode  de  purification,  abregeant  ainsi  considerable- 
ment  le  nombre  des  manipulations.  L’extraction  de  la  santonine 
s’opere  sur  une  poudre  fine  de  semen -contra,  ii  l’aide  de  benzyne,  par 
simple  agitation  pendant  une  demi-heure. 

Le  benzene  dissolvant  beaucoup  moins  d’impuretes  que  tout  autre 
solvant  habituel,  yther  ou  chloroforme,  la  solution  extractive  brute 
obtenue  est  relativement  moins  chargee  en  principes  resineux.  Cette 
liqueur  est  distillee  et  le  residu  est  repris  h  l’ybullition  par  de  l’alcool  a 
15  %  en  poids  qui  s’empare  de  la  santonine.  La  solution  est  filtree 
chaude,  additionnee  de  quelques  centigrammes  de  kaolin,  agent 
d’adsorption  des  resines,  soumise  de  nouveau  h  Febullition  et  filtree 
aussitot,  une  seconde  fois.  Par  refroidissement,  la  santonine  crislallise. 
Au  bout  de  vingt-quatre  heures,  les  cristaux  sont  recueiliis,  sechys 
ci  100°  et  peses.  On  fait  subir  au  chiffre  obtenu  la  petite  correction  de 
solubilite,  necessaire  et  inevitable  pour  Loute  methode  pondyrale. 

Pour  une  drogue  titrant  un  minimum  de  1,50  %  de  principe  actif,  la 
santonine  obtenue  est  relativement  pure.  Elle  cristallise  plus  finement 
que  dans  la  mythode  de  Katz;  elle  est  jaune  foncy  et  souvent  legere- 
ment  resineuse.  Au  bloc  de  Maquenne,  elle  donne  un  point  de  fusion 
compris  entre  165-166°.  Les  poids  trouvys  coincident  generalement 
avec  ceux  donnes  par  la  methode  de  Katz. 

Pour  des  drogues  de  titre  plus  faible,  les  mymes  remarques  sont  a 
faire  quant  a  la  presence  inyluctable  de  l’anneau  resineux  se  formant 
au  fond  du  ballon  de  cristallisation.  L’addition  de  kaolin,  comme  agent 
d’adsorption  des  rysines,  semble  encore  insuffisante  pour  la  syparation 
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6ventuelle  des  produits  r6sineux  contenus  dans  les  mauvaises  drogues. 
On  peut  6videmment,  dans  ce  cas,  faire  ce  que  conseillent  les  auteurs  : 
ajouter  prdalablement  1  &  2  %  de  santonine,  ce  dont  on  tient  compte 
dans  le  calcul  final.  On  retrouve  bier)  la  santonine  en  exces,  mais 
souillee  de  r6sines  impures,  le  tout  formant  une  sorte  de  magma.  Ce 
proc6d6  est  surtout  un  d6rivatif  pour  am61iorer  et  rendre  possible  un 
dosage  sans  issue,  mais  ce  n’est  pas  un  proced6  efficace. 

11  est  4  remarquer  6galement  que,  dans  cette  nouvelle  technique,  la 
filtration  de  la  liqueur  alcoolique,  apr6s  addition  de  kaolin  et  l’6bulli- 
tion,  se  fait  tres  lentement.  Par  refroidissement,  il  reste  souvent  des 
petits  cristaux  de  santonine  sur  le  filtre.  II  faut  suivre  4  la  lettre  les 
indications  des  auteurs  et  laver  au  moins  trois  fois  le  filtre  avec  de 
1’alcool  h  15  %  bouillant,  pour  dissoudre  ce  qui  aurait  pu  rester. 

N6anmoins,  ce  proc6d6  est  bien  une  m6thode  de  choix.  II  donne  les 
memes  chiffres  que  le  mode  de  dosage  de  Katz;  il  est  beaucoup  plus 
rapide  et  plus  simple.  Il  n6cessite  peu  de  materiel  et  un  minimum  de 
manipulations. 

La  pharmacop6e  allemande  a  d’ailleurs,  dans  son  Edition  de  1926, 
adopts  cette  technique  et  exige  des  lors,  pour  la  poudre  de  semen- 
contra,  un  titre  minimum  de  2  °/0  de  santonine. 

On  peut  faire,  quant  4  la  puretS  de  la  santonine  obtenue  suivant  la 
methode  d’EDER  et  Schneiter,  les  mSmes  remarques  que  pour  celle 
obtenue  suivant  le  procSde  de  Katz.  Elle  est  toujours  jaune,  d’une 
purete  relative,  souillee  legerement  de  resine,  mais  cependant  accep¬ 
table  pour  un  produit  analytique. 

Nous  nous  sommes  alors  efforcSs  de  rechercher  s’il  n’y  aurait  pas 
une  autre  technique,  tout  aussi  rapide  et  qui  donnerait  finalement  un 
produit  meilleur. 

C’est  au  cours  de  ces  travaux  que  nous  avons  constate  que  Taction 
prSalable  d’une  solution  ammoniacale  sur  la  poudre  de  semen-contra  don- 
nait  des  rSsultats  apprSciables,  quant  4  la  santonine  extraile  par  la  suite. 

Nous  imbibons,  dans  un  mortier  et  par  trituration,  le  semen-contra 
pulvSrisS  avec  de  l’ammoniaque  officinale,  diluee  au  1/2  (soil  environ 
4  10  °/„  NH*).  Selon  le  degrS  de  tSnuitS  de  la  poudre,  la  quantite  de  solu¬ 
tion  ammoniacale  4  ajouter  est  dififerente.  Pour  10  gr.  de  poudre,  on 
emploie  en  moyenne  de  4  4  8  cm*  de  solution  et,  au  maximum,  10  cm3. 
On  s’apercoit  d’ailleurs  que  la  poudre  est  entierement  imbibee  quand 
elle  se  prend  en  masse,  4  la  facon  d’une  masse  pilulaire.  Elle  n’adhere 
plus  du  tout  au  mortier  ni  au  pilon. 

On  laisse  s6cher  pendant  dix  4  douze  heures  4  Fair  libre  ou  quelques 
heures  4  l’6tuve  4  37°.  La  poudre  est  alors  suffisamment  seche  pour 
pouvoir  4tre  traitee.  Sa  teinte  est  chang6e,  de  brune  ou  vert  marron, 
elle  est  devenue  gris  noir. 

Cette  poudre  est  agit6e  une  demi-heure  avec  du  benzene.  On  filtre 
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une  partie  aliquote  et  on  distille  compl^tement  le  benzene  dont  on  chasse 
les  dernieres  traces  &  l’6tuve  Si  100°. 

On  obtient  ainsi  un  r&sidu,  nettement  moins  charge  d'impuretes  que 
celui  obtenu  suivant  Eder  et  Schneiter,  c’est-h-dire  sans  traitement 
prealable  de  la  poudre  it  l’ammoniaque,  ainsi  que  le  montre  le  tableau 
suivant  : 

Poids  des  residus  benzeniques  seches  a  100°  correspondant 
a  10  gr.  de  drogue. 

DROGUE  III  METHODE  A  NH*  METRO II E  EdER  ET  SCHNEITER 

Titre  1,15  •/« .  0  gr.  47  0  gr.  13 

DROGUE  V  METHODE  A  NH3  METHODE  EDER  ET  SCHNEITER 

Titre  II  2,24  % .  0  gr.  56  0  gr.  91 

On  reprend  ce  r^sidu  par  de  l’alcool  St  15  %  en  poids  Si  l’ebullition, 
pendant  un  quart  d’heure,  au  refrigerant  Si  reflux. 

On  filtre  a  chaud,  sur  un  petit  filtre  pliss6  et  mouille.  Le  flltre  retient 
des  produits  vert  fonc6  qui  ne  sont  autres  que  des  cires.  On  lave  le 
filtre  a  trois  reprises  avec  5  Si  6  cm3  d’alcool  Si  15  °/0  bouillant.  On  laisse 
cristalliser  pendant  vingt-quatre  heureS  et  on  fait  la  correction  de  solu- 
bilite  cfrdinaire. 

On  obtient,  de  cette  facon,  une  santonine  Si  peine  teintee  de  jaune. 
Elle  se  presente  en  cristaux  gen6ralement  beaucoup  plus  tenus  que  ceux 
obtenus  par  la  methode  de  Katz  et  se  rapprochant  de  ceux  fournis  par 
la  technique  Eder  et  Schneiter,  mais  presque  incolores  et  sans  trace  de 
r6sine.  Ils  donnent,  au  bloc  de  Maquenne,  un  point  de  fusion  de  169-170°. 

Les  chiflfres  obtenus  sont  tres  voisins  de  ceux  de  Katz  ou  Eder  et 


Drogue  II  Drogue  III  Drogue  IV 


Katz .  2,46  1,76  1,31 

Eder  et  Schneiter .  2,31  1,16  1,21 

A  1’ammoniaque .  2,45  1,15  1,30 

Voici,  d’autre  part,  des  dosages  effectues  en  triple  sur  quelques 
drogues  : 


Methode  a  V ammoniaque. 


2,45  1,15  2,21 
2,43  1,13  2,24 
2,48  1,15  2,22 


•M  MAERICE-HAR1E  JAXOl  et  RORERT  HOIITOX 

Enfin,  nous  avons  fait  des  essais  avec  addition  de  santonine  : 
a)  Pour  la  drogue  III,  titrant  1,75  °/or  nous  avons  ajoute  dans  une 
premiere  experience  0  gr.  114  de  santonine  pour  10  gr.  de  poudre  et 
dans  nne  seconde  0  gr.  094  : 


1>)  Pour  la  drogue  VI  titrant  2,02  °/0,  on  a  ajoute  0  gr.  092  pour 
10  gr.  de  poudre  : 


2,94  »/„ .  2,90 

e)  Sur  une  drogue  pr6alablement  epuisee  a  l’ether  et  consid^ree 
comme  dipourvue  de  santonine,  on  a  ajoute  0  gr.  145  de  santonine 
pour  10  gr.,  il  a  ete  retrouva  0  gr.  141. 

Cependant,  pour  les  mauvaises  drogues,  on  arrive  h  Tingvitable 
anneau  r6sineux  et  nous  pourrions  conclure  a  l’impossibilite  actuelle 
du  dosage  ponderal  (*).  On  peut  alors,  comme  le  font  Eder  et  Schneiter, 
ajouter  au  prealable  une  certaine  quantity  de  santonine  et  on  se  retrouve 
dans  des  conditions  favorables. 

Quand  la  drogue  traitee  par  l'ammoniaque  est  bien  seehe,  la  liqueur 
benzenique  obtenue  ensuite  est  color^e  faiblement  en  jaune,  elle  est 
parfaitement  limpide  et  peut  se  preter  tres  bien  a  un  examen  polarime- 
trique  direct.  Chose  curieuse,  dans  le  cas  de  drogues  de  bonne  qualite, 
la  deviation  observee  au  polarimetre  est  levogyre  (la  santonine  et 
l’essence  de  semen-contra  sont  levogyres),  mais  dans  le  cas  de  drogues 
mediocres  cette  deviation  est  dextrogyre  et  s’est  elevSe  jusqu’a  -}-  0°24' 
pour  une  concentration  de  10 

Nous  conseillons  la  technique  suivante  : 

Technique.  —  On  triture  aumortier  10  gr.  de  poudre  de  semen-contra 
avec  de  l’ammoniaque  officinale  dilute  au  1/2  (soit  environ  a  10  °/0  NHS), 
jusqu’a  complete  imbibition  de  la  poudre.  Ce  resultat  est  atteint  quand 
on  obtient  une  masse  pilulaire  n’adh£rant  plus  ni  au  mortier,  ni  au 
pilon.  (La  quantite  de  solution  ammoniacale  a  ajouter  depend  du  degr4 
de  tenuita  de  la  poudre;  elle  est  en  general  comprise  entre  4  et  8  cm’ 
et  ne  depasse  jamais  10  cm3.) 

On  laisse  secher  a  Pair  libre  pendant  dix  a  douze  heures,  ou  durant 

t.  La  santonine  etant  une  cetone,  on  pouvait  songer  a  produire  des  combinai- 
son3  insolubles  de  cette  fonction;  tons  les  essais  faits  jusqu’a  ce  jour  ne  sont  pas 
quantitatifs. 
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quatre  heures  a  l’etuve  ^  37°.  On  fait  ensuite  passer  le  semen-contra 
dans  une  tlole  et  on  l’additionne  de  100  cm8  de  benzene;  on  bouche,  on 
laisse  en  contact  une  demi-heure  en  agitant  de  temps  en  temps.  On 
filtre  sur  un  tiltre  plisse,  et  place  dans  un  entonnoir  recouvert  d’un 
verre  de  montre. 

80  cm8  de  la  solution  obtenue,  correspondant  a  8  gr.  de  poudre,  sont 
vers6s  dans  un  petit  ballon  k  extraction.  On  distille  completement  au 
bain-marie  et  on  chasse  les  dernieres  traces  de  benzene  ci  l’etuve  &  100°. 
Le  residu  est  repris  par  40  cm3  d’alcool  a  15  °/„  en  poids  (soit,  prati- 
quement,  de  l’alcool  a  19c)  et  on  porte  &  F  ebullition  a  reflux  pendant  un 
quart  d’heure.  On  filtre  aussitot  sur  un  petit  filtre  plisse  et  mouille,  de 
6  cm.  de  diametre,  dans  un  vase  4  precipite,  prealablemenl  tare.  On  lave 
le  ballon  et  le  filtre  a  trois  reprises  en  employant  chaque  fois  5  it  6  cm8 
d’alcool  ct  15  %  en  poids  et  a  chaud. 

Le  petit  vase  &  precipit6  est  recouvert  d’un  verre  de  montre;  on  aban- 
donne  la  solution  dans  un  endroit  frais  et  k  l’obscurite,  pendant  vingt- 
quatre  heures,  en  agitant  de  temps  en  temps.  La  santonine  cristallise. 
On  prend  alors  un  poids  P  de  la  solution,  que  l’on  verse  sur  un  filtre 
tare  et  non  plisse,  de  6  cm.  de  diametre.  On  lave  soigneusement  vase 
et  filtre  avec  un  peu  d’eau  distill6e  froide;  on  les  seche  a  100°  pen¬ 
dant  une  heure  et  on  les  p6se  apr&s  refroidissement  dans  un  exsicca- 
teur  (*).  L’augmentation  de  poids  globale  du  filtre  et  du  ballon  donne  le 
poids  de  santonine  cristallisee,  poids  auquel  il  faut  ajouter  0  gr.  0006 
par  gramme  de  filtrat  P  (correction  due  A  la  solubility  de  la  santonine 
dans  l’alcool  a  15  °/„).  Le  chiflfre  obtenu  correspond  k  8  gr.  de  semen- 
contra.  On  exprime  le  resultat  pour  100  gr. 

Cette  methode  esten  somme  celle  d’EDER  et  Schneiter,  precedee  d’un 
traitement  par  l’ammoniaque,  evitant  par  la  suite  l’ebullition  en  pre¬ 
sence  de  kaolin.  Elle  nous  a  donne  des  resultats  constants  et  a  servi  de 
base  k  tous  les  essais  que  nous  publierons  par  la  suite. 

1.  11  est  ndcessaire  de  dessdcher  et  de  tarer  le  filtre  sans  plis  dans  un  flacon  tard 
et  d’effectuer  la  pesee  de  la  santonine  de  la  m£me  facon. 

Maurice-Marie  Janot.  Robert  Mouton. 

(. Laboratoire  de  Pharmacie  galenique  de  la  Faculte  de  Pharmacie 
de  Paris.) 
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Sur  la  penetration  de  la  quinine  dans  les  globules  rouges. 

Au  cours  de  recherches  poursuivies  depuis  un  certain  temps  sur  la 
destin6e  de  la  quinine  introduite  dans  la  circulation  par  injections  intra- 
veineuses,  nous  avons  6t6  amends  &  etudier  le  comportement  de  cet 
alcaloide  vis-h-vis  des  elements  figures  du  sang,  et  en  particular  des 
globules  rouges. 

Dans  leurs  rficenles  publications,  MM.  L.  Binet  et  R.  Fabre  (*)  ont 
signale  «  qu’une  partie  de  la  quinine,  ioject6e  dans  Forganisme,  se  fixe 
sur  les  hematies  d’oii  elle  n’est  6limin6e  que  lentement  ».  En  ce  qui 
concerne  la  penetration  de  la  quinine  dans  les  h6maties,  nos  expe¬ 
riences  confirment  celles  de  MM.  L.  Binet  et  R.  Fabre.  Cependant,  au 
cours  de  notre  experimentation,  il  nous  a  paru  indispensable,  pour 
bien  montrer  que  cet  alcaloide  se  fixe  sur  les  elements  figures  du  sang, 
de  debarrasser  ces  derniers  de  la  quinine  qui  pouvait  etre  retenue  par 
adsorption  &  leur  surface.  Dans  ce  but,  nous  avons  cru  devoir  laver  les 
hematies  &  plusieurs  reprises  avec  du  serum  physiologique  avant  de 
soumettre  leur  produit  d’extraction  &  l’epreuve  des  rayons  ultra-violets. 
Dans  ces  conditions,  nous  avons  constate  que  quatre  lavages  peu  pro- 
long6s  etaient  susceptibles  d’entrainer  toute  la  quinine  decelable  et  que 
l’examen  des  liquides  d’extraclion  glebulaire  etaient  privfis  de  fluo¬ 
rescence. 

On  r6colte,  sur  citrate  de  soude,  50  cm’  de  sang  de  chien,  dont  on 
separe  aussithtles  globules  du  plasma  par  centrifugation.  Apres  avoir 
lav6  les  elements  figures  h  plusieurs  reprises  dans  du  serum  physio¬ 
logique,  on  les  laisse  en  contact  pendant  douze  h  dix-huit  heures  avec 
line  solution  isotonique  contenant  0  gr.  50  de  sulfate  basique  de  qui¬ 
nine  °/„.  Au  bout  de  ce  temps,  les  hematies  separees  de  la  solution  de 
quinine  sont  lavees  quatre  fois  dans  plusieurs  volumes  d’eau  saiee 
physiologique.  Les  quatre  liquides  de  lavages,  acidifies  par  quelques 
gouttes  d’acide  sulfurique  dilue,  presentent  en  lumiere  de  Wood  la 
fluorescence  bleue  caracteristique  de  la  quinine. 

Quant  aux  liquides  d’extraction  obtenus  A  partir  des  globules  rouges, 
trailes  pour  en  extraire  la  quinine,  ils  ne  presentent,  lorsqu’on  les 
examine  en  lumi&re  ultra  para-violette,  aucune  fluorescence.  Toutefois, 
si  l’on  ne  pratique  qu’un  seul  lavage,  le  liquide  d’extraction  globulaire 
pr6sente  une  fluorescence  6vidente  au  m6me  titre  que  le  liquide  de 
lavage. 

Les  techniques  precedentes  ne  nous  satisfaisant  pas  entierement, 
nous  nous  sommes  adress^s  k  des  m4thodes  microchimiques  destinies 
h  mettre  en  evidence  la  presence  de  la  quinine  dans  les  globules  eux- 
memes. 
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Nous  avons  employ^  dans  ce  but  la  reaction  classique  de  la  thalleio- 
quinine,  et  la  recherche  directe  de  la  fluorescence  dans  les  elements 
figures  du  sang  examines  au  microscope. 

La  technique  mise  en  oeuvre  est  celle  de  MM.  F.  Barjon  et  Cl.  Regaud  (*}. 
Elle  permet,  apr4s  fixation  des  h^maties  par  l’acide  osmique  4  1  °/„,  de 
les  d6shydrater  progressivement  dans  l’alcool,  et  de  les  fixer  sur  des 
lames,  apr4s  les  avoir  6mulsionn6es  dans  du  collodion  etendu  au 
dixifeme  avec  un  melange  4  parties  6gales  d’alcool  et  d’ether.  Apr4s 
etalement  et  pelliculation,  sur  des  lames  tres  propres,  les  preparations 
sont  poriees  successivement  dans  l’alcool  §  80°,  4  70c,  et  enfin  dans 
l’eau  distillee. 

Ces  preparations  peuvent  des  lors  etre  manipulees,  ainsi  que  le 
remarquent  les  auteurs,  comme  des  coupes  histologiques  ordinaires  et 
subir  toutes  les  reactions  desirables.  Les  globules  conservent,  grace 
&  ce  proc6de,  leur  forme,  leurs  dimensions  et  leur  structure  propres. 
D’autre  part,  le  stroma  des  globules,  enclos  dans  de  petites  vacuoles  de 
collodion,  ne  peut  etre  detruit  par  Faction  des  divers  reactifs  mis  en  sa 
presence. 

Les  lames  ainsi  pr6par6es  sont  abandonndes  pendant  douze  heures 
dans  des  solutions  de  difKrents  sels  de  quinine  (sulfate  basique,  sulfate 
neutre,  chlorhydrate  basique,  chlorhydrate  neutre,  chlorhydro-sulfate, 
sulfovinate,  valerianate,  tannate,  etc.). 

Ces  solutions  prepares  avec  de  l’eau  distillee  sont  4  1  °/0.  Les  lames 
sont  ensuite  lavees  rapidement  4  l’eau  distillee,  et  c’est  sur  ce  materiel 
que  nousavons  pratique  la  thalieio  et  l’erythror6action. 

Suivant  le  mode  op6ratoire  employe,  les  globules  se  colorent  en  vert 
ou  en  rouge.  Ces  colorations  sont  plus  ou  moins  intenses  suivant  la 
quantity  de  sels  d’alcaloide  retenus.  En  faisant  varier  la  mise  au  point 
du  microscope,  on  s’apergoit  tres  facilement  que  la  reaction  a  lieu  dans 
l  intimile  meme  de  l’6iement  observe,  le  reste  de  la  preparation  restant 
parfaitement  etranger  4  Faction  de  ces  divers  reactifs. 

Ce  que  l’on  observe  pour  les  globules  rouges  s’observe  6galement 
pour  les  globules  blancs.  Cependant  Fexamen  du  r^sultat  de  la  thalieio 
et  de  l’erythroreaction,  avec  un  grossissement  approprie,  nous  a  montre 
que  l’alcaloide  se  fixait  de  preference  sur  les  noyaux  des  polynucleaires. 

Sans  doute  pourra-t-on  nous  objecter  que  nos  recherches  ont  porte 
sur  des  elements  morts  puisque  fixes  et  que  les  hematies  vivantes  se 
comportent  d’une  autre  manibre. 

Pour  eliminer  cette  critique  et  afin  de  nous  assurer  de  l’identite  des 
phenomenes  sur  le  globule  vivant,  nous  avons  tente  de  deceler  la 
quinine  dans  les  globules  conserves  dans  des  conditions  normales  de 
temperature  et  de  milieu,  abstraction  faite  de  Fh6molyse  habituelle 
provoqu4e  par  le  contact  des  sels  de  quinine. 

Dans  ce  but  nous  avons  procede  4  une  nouvelle  s^rie  d’experiencec. 
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Quelques  centimetres  cubes  de  sang  prelev^s  sur  un  lapin  sont  places, 
apr6s  defibrination,  dans  un  fiacon  contenant  une  solution  a  0,5  “/„  de 
sulfate  basique  de  quinine  dans  du  s6rum  physiologique.  Ce  fiacon  est 
ensuite  abandonne  a  1’etuve  a  37°  pendant  douze  heures.  Apres  lavage 
dans  du  serum,  ces  globules,  emulsionn6s  dans  de  l’eau  albumineuse, 
sont  colics  sur  des  lames  porte  objet. 

Nous  avons  obtenu  sur  les  hematies  traitees  de  cette  maniere  des 
reactions  identiques  a  celles  que  nous  avaient  donn^es  les  hematies 
fix6es. 

A  titre  de  contrble,  les  preparations  de  globules  fixes  et  non  fix6s  ont 
etA  examinees  en  lumiere  de  Wood.  Apres  lavage  rapide  elles  sont  a 
l’ceil  nu  lagerement  fluorescentes.  Observees  au  microscope,  et  en 
orientant  les  rayons  ultra- violets  de  maniere  qu’ils  traversent  la  prepa¬ 
ration,  ainsi  que  la  partie  optique  de  I’appareil,  il  est  possible,  en  fai- 
sant  varier  la  mise  au  point,  de  voir,  sur  le  fond  integralement  noir  de 
la  preparation,  de  petits  points  luminescents  correspondant  aux 
globules  rouges  renfermant  de  la  quinine.  Notons  que  cette  observation 
est  facilitee  et  que  la  mise  en  evidence  par  fluorescence  de  la  quinine 
intraglobulaire  n’est  aisement  visible  qu’apres  acidification  de  la  prepa¬ 
ration  par  immersion  dans  une  solution  d’acide  sulfurique  4  1  %. 
Parmi  les  sels  de  quinine  employes,  ceux  qui  nous  ont  donne  les  meil- 
leurs  resultats  et  que  les  globules  rouges  paraissent  fixer  avec  election 
sont  le  sulfate  basique  et  le  lactate. 

Incidemment,  nous  avons  verifie  que  la  quinine  s’eiimine  par  la 
salive,  k  la  condition  toutetois  qu’elle  soit  introduite  dans  l’economie 
en  quantite  suffisante  (chez  le  chien  par  injection  intraveineuse  k  la 
dose  de  0  gr.  05  par  kilogramme  d’animal). 

En  realite,  cette  elimination  salivaire  est  peu  importante  et  il  ne  nous 
a  pas  sembl6  qu’elle  soit  plus  considerable  que  l’elimination  de  la 
quinine  par  la  bile  dont  l’un  de  nous  a  recemment  demontre  l’exis- 
tence  (s  et  *). 


Conclusion. 

Les  experiences  que  nous  venont  de  rapporter  confirment  les 
donnees  de  MM.  L.  Binet  et  R.  Fabre,  en  eiiminant  toutefois  une 
cause  d’erreurs  qui  ne  nous  semblait  pas  a  priori  negligeable  : 
l’entrainement  de  la  quinine  par  les  globules  par  simple  pbeno- 
mene  d’adsorption.  Par  contre,  in  vitro,  il  nous  est  apparu  que  la 
quinine  quittait  facilement  les  globules  ou  elle  avait  penetre,  a  tel 
point  que  quelques  lavages  dans  du  serum  physiologique  suffisent  a  les 
priver  de  tout  alcalo'fde. 

A  la  reflexion,  6tant  donne  que  la  quinine  est  dou6e  d’un  pouvoir 
hemolytique,  il  4tait  a  prevoir  qu’elle  penetre  dans  les  hematies. 
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nage  des  elements  anatomiques  dissocids.  C.  R.  Soc.  Biol.,  28  novembre  ' 
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Alger  1929. 

P.  Fourment.  H.  Hermann. 
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II.  —  INFLUENCE  DES  AMINES  GRASSES  ET  DE  CHLORHYDRATES 
SUR  LA  SACCHARIFICATION  DE  L'AMIDON  PAR  LA  SALIVE 

Technique.  —  Cette  seconde  s6rie  d’exp4riences  a  et6  conduite  sui- 
vant  une  technique  identique  h  celle  adoptee  pour  les  recherches  sur  la 
pancreatine. 

L’empois  utilise  a  et6  additionne  de  tolufene  et  non  de  fluorure  de 
sodium.  Ce  selexerce  en  effet  une  action  inhibitrice  sur  l’activite  amy- 
lolytique  de  la  salive  humaine;  cette  inhibition  est  notablement  infe- 
rieure  h  celle  exercee  dans  les  memes  conditions  par  le  fluorure  de 
sodium  sur  Famylolyse  pancreatique,  mais  reste  neanmoins  importante. 
Deux  erlenmeyers,  contenant  les  m6mes  quantity  d’empois  d’amidon 
4  2  °/0  et  de  salive,  sont  additionnes,  le  premier  de  toluene,  le  second 
de  1  gr.  de  FNa,  apr4s  un  sejour  de  trois  heures  4  l’4tuve  4  48-49°;  le 
premier  renferme  1  gr.  20  de  sucres  reducteurs  exprimes  en  mallose 
anhydre,  alors  que  le  second  n’en  contient  que  0  gr.  95. 


1.  Voir  Bull.  Sc.  Pharm.,  mai  1930,  37,  p.  290. 
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La  salive  utilisSe  est  d’origine  humaiDe,  elle  a  ete  fournie  par  quatre 
sujets  et  recueillie  &  diverses  heures  de  la  journ6e.  Avant  d’etre  ajoutee 
aux  milieux,  elle  6tait  diluee  de  son  volume  d’eau  distill6e,  homoge- 
n^is^e  et  filtr6e  sur  coton.  La  dose  la  plus  g6n6ralement  employee  etait 
de  2  cm’ d’empois  au  toluene;  duree  de  la  fermentation  :  trois  heures, 
k  SO0. 


Hesultats.  —  Nous  r^unissons  dans  les  tableaux  I  et  II  les  moyennes 
des  rdsultats  obtenus  (exprimees  en  grammes  de  maltose  anhydre  et 
rapport6es  &  100  cm’  d’empois)  en  presence  d’amine;  les  tableaux  III  et 
IV  se  rapportent  aux  chlorhydrates  d’amines  (Cf.  note  pr6c6dente). 


Tableau  I.  —  Amines  primaires  saturet 


QUANTITES  D  AMINES 


T6moin.  0,94 

0,001  — 

0,002  0,47 

0,004  0,28 

0,010 


tfl'HYL  PROPYL 


0,90  0,85 

—  0,79 

0,70  0,72 

0,44  0,60 

—  0,92 


0,91 

0,88 

0,87 

0,35 

0,67 


Tableau  II.  —  Allylamine  et  amines  secandaires  et  tertiaires  saturees. 


0,002 

0,004 

0,010 

0,020 


DIETHYL  TRIMKTRYL  TRltTHYL 


Tableau  III.  —  Chlorhydrates  (famines  primaires  saturees. 


ETHYL  PROPYL  ISOAMYL 


T£moin. 

0,002 

0,004 

0.010 

0,020 


0,91 

1,57 


1,02  1,00  0,98 

1,21  1,05  — 

1,35  1,07  — 

1,42  1,13  1,02 

—  1,18  1,06 
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Tableau  IV.  —  Chlorhydrates  d'  ally  la  mine 
et  d'amines  secondaires  et  tertiaires  saturees. 


DIMETHYL  DIETHYL  TRIMETHYL  TRlETHYL 


0,77  1,44 


Role  des  amines.  —  L’action  des  amines  sur  l’amylolyse  salivaire  est, 
toujours  inhibitrice.  Les  coefficients  d’inactivation,  tels  que  nous  les 
avons  definis  dans  notre  pr6c6dente  note,  se  trouvent  rSunis  dans  les 
tableaux  V  et  VI. 

Tableau  V.  —  Coefficients  d’ inactivation  des  amines  primaires  saturees. 
quantitEs  d’amines 

PROPYL  ISOAMYL 

59  87 

0,07  0,03 

0,15  0,04 

0,29  0,06 

0,50  0,26 

Tableau  VI.  —  Coeflicients  d' inactivation  de  l’allylamine 
et  des  amines  primaires  et  secondaires  saturees. 

quantitEs  d’amines 
ajoutSes 

a  100  cm»  d  empois 

Poids  moleculaire 
0,001 
0,002 
0,004 
9,010 
0,020 

Les  tableaux  V  et  VI  mettent  en  Evidence  les  faits  suivants  : 

1°  L’action  inhibitrice  d’une  amine  augmente  en  mdme  temps  que  la 
concentration  de  l’amine  dans  le  milieu; 

2°  L’action  inhibitrice  est  d’autant  plus  importante  que  les  radicaux 
substituants  les  hydrogenes  de  l’ammoniac  dans  la  formule  de  l’amine 
sont  eux-m6mes  plus  petits,  cette  relation  ne  se  verifie  que  d’une 
maniere  approch^e. 

Bull.  Sc.  Pharm.  [Juin  1930.)  23 


a  100  cm3  d’empoia 

Poids  moldculaire. 
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Role  de  ehlorhydrates  (Famines.  —  L’action  des  ehlorhydrates 
d’amines  sur  l’amylolyse  salivaire  est  toujours  activatrice.  Les  coeffi¬ 
cients  d’activation  (voir  definition  dans  notre  prec6dente  note)  se 
trouvent  r^unis  dans  les  tableaux  VII  et  VIII. 


Tableau  VII.  —  Coefficients  cfactivatiori 
des  ehlorhydrates  d’amines  grasses  saturees. 


Poids  moldculaire.  67,5  81,5 

0,002  —  0,18 

0,004  —  0,32 

0,010  0,72  0,39 

0,020  —  — 


95,3 


o’,  07 
0,13 
0,18 


123,5 


0,04 

0,08 


Tableau  VIII.  —  Coefficients  ct  activation  des  ehlorhydrates  <f  allylamine 
el  Famines  secondaires  et  tertiaires  saturees. 


QCANTITES 
DE  HC1  d’amines 


DIMETHYL 


DIETHYL  THIMETHYL  TRlIlTH  YL 


Poids  moleculaire. 
0,002 
0,004 
0,010 
0,020 


93,5 

0,06 

0,08 

0,15 

0,17 


81,5  109, S  95,5  137,5 

0,53  0,25  0,45  0,15 


Les  tableaux  VII  et  VIII  demontrent  que  les  ehlorhydrates  d’amines 
grasses  exercent  sur  l’amylolyse  salivaire  une  influence  tr6s  compa¬ 
rable  &  celle  qu’ils  exercent  sur  l’amylolyse  pancreatique;  toutefois,  le 
maximum  d’activit6,  qui  pour  l’amylolyse  pancreatique  appartient  aux 
ethylamines,  se  trouve  ici  reporte  sur  les  methylamines ;  —  les  chlor- 
hydrates  d’amines  primaires  sont  les  plus  actifs  d’une  serie  homo- 
logue,  les  ehlorhydrates  des  amines  tertiaires  pr6sentant  l’influence  la 
plus  r^duite.  Remarquons  enfin  qu’il  existe  un  parallelisme  entre 
l’intensite  inhibitrice  d’une  amine  et  l’intensite  activatrice  de  son  chlor- 
hydrate  :  aux  amines  les  plus  inhibitrices  correspondent,  en  general, 
les  ehlorhydrates  les  plus  activateurs;  toutefois,  en  valeur  absolue,  le 
coefficient  d’inactivation  est  toujours  sup6rieur  au  coefficient  d’activa¬ 
tion  correspondant. 


L’inhibition  du  pouvoir  amylolytique  de  la  salive  par  une  amine 
grasse  ne  resulte  pas  d’une  destruction  de  la  ptyaline ;  en  effet,  si,  dans 
un  milieu  oil  la  fermentation  a  ete  enray^e  par  une  amine,  on  ajoute  un 
acide  tel  que  l’acide  chlorhydrique  jusqu’i  saturation  totale  de  l’amine, 
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on  observe  que  1’hydrolyse  de  l’amidon  se  manifeste  nouveau  et  se 
poursuit  avec  un  rendement  augments  par  la  presence  m6me  du  chlor- 
hydrate  d’amine  forme. 

Conclusions. 

1°  Les  mSthylarnines,  les  ethylamines,  l’allylamine,  la  propylamine, 
la  m6thylsbutylamine  (iso-amylamine  ordinaire)  inhibent  l’action 
amylolytique  de  la  salive  humaine  sur  l’empois  d’amidon  k  2  °/0,  addi- 
tionn6  de  toluene ; 

2°  Les  chlorhydrates  de  ces  m6mes  bases  acc616rent  au  contraire  la 
meme  amylolyse; 

3"  Ces  amines  et  leurs  chlorhydrates  exercent  sur  les  amylolyses  pan- 
crdatiques  et  salivaires  des  influences  similaires. 

III.  —  INFLUENCE  DES  AMINES  GRASSES  ET  DE  LEURS  CHLORHYDRATES 
SUR  LA  SACCHARIFICATION  DE  L’AMIDON  PAR  L’EXTRAI T  DE  MALT 

technique.  —  L’6tude  de  1’influence  des  amines  grasses  et  de  leurs, 
chlorhydrates  sur  Tactivite  amylolytique  des  macerations  aqueuses  de 
malt  peut  etre  pratiquee  indifferemment  sur  l’empois  d’amidon  fluorS 
ou  sur  de  l’empois  addition^  de  toluene,  —  le  fluorure  de  sodium  pur 
du  commerce  n’ayant  h  la  concentration  usuelle  (1  °/0)  aucune  influence 
inhibitrice  sur  Tactivite  du  malt. 

La  maceration  de  malt  que  nous  avons  utilisde  a  6t£  pr£paree  suivant 
la  technique  indiquee  par  G.  Bertrand  dans  son  Guide  pour  les  Mani¬ 
pulations  de  chimie  biologique  (1910,  §  301,  p.  232).  Apres  filtration, 
elle  etait  ajoutee  aux  milieux  a  la  dose  de  2  cm3  pour  100  cm*  d’empois 
d’amidon  de  pomme  de  terre  &  2  °/0;  la  fermentation  a  6te  conduite 
suivant  la  technique  indiqu6e  dans  notre  premiere  note. 


Resultats.  —  Les  tableaux  suivants  reunissent  les  moyennes  des 
resultats  obtenus,  exprimes  suivant  nos  conventions  habituelles.  Les 
tableaux  I  et  II  se  rapportent  aux  amines  libres,  les  tableaux  III  et  IV 
aux  chlorhydrates  d’amines. 


Tableau  I. 

QUANTITES  D’AMINES 
a  100  *im?  d^mpois  “ETHYL 

—  Amines  primaires  saturees. 

ETHYL  PROPYL 

ISOAMYL 

Temoin. 

0,87 

0,88 

0,89 

0,90 

0,001 

— 

— 

0,86 

— 

0,002 

0,71 

0,66 

0,85 

0,78 

0,004 

0,56 

— 

0.82 

— 

0,010 

0,27 

0,31 

0,65 

0,27 
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Tableau  II.  —  Allylamine  el  amines  secondairei 


DIMETHYL  DIETHYL  TRIMGtHYL  TRliTHYL 


Tableau  III.  —  Chlorhydrates  (famines  primai 

QUANTITES 

DE  HC1  d’amines 

A  100  cm^d’empois  METHYL  ETHYL  PROPYL 


Tableau  IV.  —  Chlorhydrates  d' allylamine 
3t  (famines  seconiaires  et  tertiaires  saturees. 


DIMETHYL  DIETHYL  TRIM^THYL 


Role  des  amines.  —  L’influence  des  amines  sur  l’hydrolyse  de 
l’empois  d’amidon  par  la  maceration  aqueuse  de  malt  est  toujours  inhi- 
bitrice;  les  coefficients  d'inactivation  calcules  pour  chaque  amine  sont 
reunis  dans  les  tableaux  V  et  VI. 
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Tableau  VI.  —  Coefficients  d’ inactivation  de  f  allylamine 
cl  dcs  amines  secondaires  et  tertiaires  saturees. 


QUANTITES  d’AMINES 
A  100  cm»  d'arapois 


DIMETHYL 


DIETHYL  TRIMAtHYL  TRIETHYL 


Poids  molAculaire.  57 

0,001  — 

0,002  0,07 

0,003  0,11 

0,019  0,14 


15 


0,25 

0,67 


73 

0,06 


0,51 


59  101 


—  0,01 

0,16  0,06 

0,56  0,37 


L’examen  des  tableaux  V  et  VI  demontre  que  : 

1°  L’action  inhibitrice  d’une  amine  augmente  en  m6me  temps  que  sa 
concentration  dans  le  milieu  fermentaire ; 

2°  L’action  inhibitrice  d’une  amine,’  toutes  choses  6gales  d’ailleurs, 
diminue  dans  les  series  homologues  methyl  et^thyl  de  Famine  primaire 
ci  Famine  tertiaire. 


Role  des  chlor hydrates. —  Aux  concentrations  inferieures  ou  au  plus 
egales  k  2  °/000  les  chlorhydrates  d’amines  grasses  sont  sans  influence 
sur  Factivit6  amylolytique  des  extraits  aqueux  de  malt.  Les  tableaux  III 
et  IV  ddsmontrent  la  gendralit6  de  cette  remarque;  les  coefficients  d’acti- 
vation  calculus  se  trouvent  tous  dgaux  h  z6ro. 


L’action  inhibitrice  que  manifestent  les  amines  grasses  sur  Factivite 
amylolytique  des  extraits  aqueux  de  mait  ne  rfeulte  pas  d’une  destruc¬ 
tion  de  ferment,  car,  si  l’on  sature  par  de  l’acide  chlorhydrique  dilu6 
Famine  libre  presente  dans  un  milieu,  on  observe  que  la  fermentation 
reprend  son  cours  normal. 

Conclusions. 

1°  Les  methylamines,  les  6thylamines,  l’allylamine,  la  propylamine, 
la  m6thyl3butylamine  (isoamylamine  ordinaire),  inhibent  le  pouvoir 
amylolytique  de  l’extrait  aqueux  de  malt  sur  l’empois  d’amidon  k  2  °j0 
additionn6  de  toluene ; 

2°  Les  chlorhydrates  de  ces  memes  bases  sont  sans  influence  sur  la 
meme  action  fermentaire. 


Fernand  Caujolle. 


Jean  Molinier. 


338 


Emili:  amiiu: 


REVUE  DES  MATIERES  GRASSES 


La  culture  du  ricin  dans  le  Midi  de  la  France 
et  en  Afrique  du  Nord. 

Une  experience  de  plus  de  vingt  ans  a  surabondamment  prouve  que 
l’huilede  ricin  est  le  lubrifiantde  choixdes  moteurs  d'aviation.  Les  graines 
dont  on  retire  cette  huile  sont  devenues,  de  ce  fait,  une  matiere  premiere 
indispensable  &  la  defense  nationale.  Jusqu’ci  ces  derniers  temps,  l’lnde 
anglaise  avait  reussi  a  conquerir  et  A  conserver  le  quasi-monopole  de 
leur  production,  et  a  l’heure  actuelle  les  trois  quarts  des  graines  de 
ricin  que  nous  importons  sont  encore  d’origine  indienne.  Si  nous  pou- 
vions  arriver  a  les  recolter  sur  notre  sol  ou  sur  celui  de  notre  empire 
nord-africain  l’avantage  economique  reel  que  nous  en  tirerions  serait 
double  d’une  garantie  precieuse  contre  tout  6venement  de  guerre  sus¬ 
ceptible  d’entraver  brusquement  nos  relations  par  mer  avec  les  pays 
lointains. 

La  presente  etude  a  pour  objet  d’exposer  dans  quelle  mesure  la 
culture  du  ricin  peut  recevoir  dans  nos  departements  du  Midi,  en 
Algerie,  en  Tunisie  etau  Maroc,  un  developpement  suffisant  pour  nous 
permettre  de  ne  jamais  manquer  d’huile  de  ricin  pour  les  moteurs  de 
nos  avions. 


Le  ricin  peut  etre  cullive  comme  plante  annuelle  et  comme  plante 
vivace.  La  culture  comme  plante  annuelle  exige  deux  conditions  : 
1°  etes  assez  longs  etassez  chauds  pour  permettre  aux  graines  d’arriver 
a  maturite  ;  2°  humidite  suffisante  du  sol.  Ces  conditions  sont  r^alisees 
dans  plusieurs  de  nos  departements  du  Midi.  Dans  le  Gard,  le  ricin  a 
et£  cultive  pendant  cinquante  ans  entre  1809  et  1860.  II  serait  interes- 
sant  de  connaitre  les  raisons  qui  en  flrent  abandonner  la  culture.  Sans 
doute  faut-illes  chercher  dans  la  grande  extension  qu’a  prise  la  viticul¬ 
ture  et  dans  la  concurrence  des  graines  importees.  II  serait  utile,  dans 
l’interSt  de  la  defense  nationale,  de  reprendre  quelques  essais;  ils  pour- 
raient  permettre  de  laisser  cette  culture  en  demi-sommeil  en  periode 
normale  afln  de  lui  donner,  sans  t&tonnements  ni  perte  de  temps,  tout 
le  developpement  que  viendraient  a  imposer  les  circonstances. 


CULTURE  DU  RICIN  DANS  LB  MIDI  ET  EN  AFRIQUE  DU  NORD  359 

Dans  le  Nord  de  l’ltalie,  sous  la  latitude  m6me  de  nos  departements 
4u  Midi,  le  ricin  est  encore  cultive  aux  environs  de  Pavie  et  de  Verone 
oil  l’on  produit  des  huiles  de  ricin  pharmaceutiques  justement  r6put6es 
depuis  fort  longtemps. 

La  culture  du  ricin  comme  plan te  vivace  exigeune  condition  nouvelle 
rarement  realisee  en  France.  C’est  l’absence  absolue  de  gelees  pendant 
la  saison  froide;  la  plante  p6rit  en  effetdes  que  la  temperature  s’abaisse 
au-dessous  de  —  2°.  Ce  n’est  guere  que  dans  la  partie  littorale  des 
departements  du  Var  et  des  Alpes-Maritimes  (zone  de  l’oranger)  que 
cette  condition  se  trouve  satisfaite. 

Dans  les  provinces  italienues  du  Sud,  la  culture  du  ricin  tend,  dit-on, 
a  se  developper  de  plus  en  plus  a  la  suite  des  recherches  methodiques 
poursuivies  aux  Jardins  d’essaisde  Naples  et  de  Palerme. 

En  Espagne  on  cultive  le  ricin  comme  plante  ornementale,  dans  les 
regions  d’ Alicante  et  de  Malaga.  Les  quantites  de  graines  recoltees  sont 
faibles  et  le  manque  d’eau  n’a  pas  permis  de  developper  cette  culture 
comme  on  avait  esp6r6  le  faire  il  y  a  une  dizaine  d’annees. 

Ces  deux  exemples  ne  permettent  guere  de  tirer  des  conclusions  utiles 
sur  les  probability  de  reussite  de  la  culture  du  ricin  en  Afrique  du 
Nord.  Des  essais  y  ont  6t6  tentes  depuis  deja  longtemps;  nous  en 
exposerons  rapidement  les  resultats. 

CULTURE  DU  RICIN  EN  TUNISIE 

Les  renseignements  qui  nous  sont  parvenus  sont  brefs  et  precis  :  le 
ricin  n’est  pas  cultiv6  en  Tunisie  et  il  ne  semble  pas  que  des  essais 
serieux  aient  jamais  6te  tenths  pour  entreprendre  cette  culture.  Le 
climat  est  peu  favorable  et  l’on  estime  que  les  conditions  d’irrigation  du 
sol  ne  permettraient  pas  d’obtenir  des  resultats  r6muneraleurs.  Cepen- 
dant  le  ricin  croit  spontan6ment  dans  les  oasis  du  Sud.  Nous  avons 
retju  Fannie  derniere  un  echantillon  de  graines  de  ricin  sauvage  prove- 
nant  de  l'oasis  de  Gab6s;  ces  graines  sont  plus  grosses  que  celles  du 
ricin  commun  de  la  variete  micvocarpus  qui  est  la  forme  subspontanee 
la  plus  repandue  en  Afrique  du  Nord.  Peut-etre  provenaient-elles  de  la 
variety  particuliere  &,  la  Tunisie  dite  :  Ricinus  tunicencis  par  les  bota- 
nistes.  En  Tripolitaine  et  en  Cyrenai'que,  les  Italiens  ont  essaye  de 
cultiver  le  ricin  ;  un  de  leurs  periodiques  d’agriculture  coloniale  indique 
qu’il  existe  une  variete  de  ricin  sanguin  qui  vient  assez  bien  dans 
les  sables  de  la  Lybie  et  qui  resiste  mieux  que  toute  autre  h  la 
sficheresse. 

En  somme,  si  les  possibilites  d’obtenir  des  graines  de  ricin  sur  le  terri- 
toire  de  la  Regence  tunisienne  ne  sont  pas  nulles,  on  peut  estimer 
qu’elles  sont  fort  restreintes. 
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CULTURE  DU  RICIN  EN  ALGERIE 

Dans  la  zone  littorale  de  l’Alg6rie,  un  petit  ricin  sauvage  {*),  Ricinus 
communis  microcarpus,  croit  spontandment  dans  nombre  de  terrains 
incultes.  Les  premiers  colons,  frapp^s  de  la  facility  avec  laquelle  se 
propage  cette  variete  qui  fournit  une  mediocre  r^colte  de  petites  graines, 
estimerent  probablement  qu’il  serait  facile  d’en  cultiver  de  plus  pro- 
ductives.  Vers  l’annee  1852,  des  graines  de  la  vari6t6  brdsilienne  dite 
Ricinus  zanzibarinsis ,  k  grosses  graines  plates,  furent  ensemenc6es  el 
les  premieres  r^coltes  envoySes  &  Nimes.  On  reconnut  qu’elles  fournis- 
saient  moins  d’huile  que  les  vari6t6s  cultivates  en  France  et  que  cette 
huile  est  de  qualite  mediocre  au  point  de  vue  pharmaceutique,  parce 
que  plus  Acre,  plus  color6e  et  plus  visqueuse  que  celle  que  l’on  retirait 
des  graines  r6coltees  en  France. 

D’autres  essais  furent  poursuivis  de  1868  k  1885,  dans  la  vallee  de 
l’Oued-Sebaou,  en  grande  Kabilie,  et  a  Saint-Denis-du-Sig  dans  la  basse 
valine  du  Chelif.  Sans  doute  ne  donnerent-ils  pas  de  bons  r^sultats.  Le 
directeur  du  Jardin  d’essais  du  Hamma,  pr6s  d’Alger,  M.  Riviere,  resu- 
mant  en  1902  les  r^sultats  des  essais  connus  de  lui,  a  pu  ecrire  cette 
phrase  lapidaire  :  «  On  ne  eultive  pas  le  ricin  en  Alghrie,  sa  culture  n’y 
a  jamais  existe  qu’a  l’etat  de  tentatives  infructueuses.  » 

II  conclut  que  l’aire  de  vegetation  favorable  &  la  plante  est  limitee  k 
la  region  littorale  parce  qu’on  ne  trouve  nulle  part  ailleurs  les  condi¬ 
tions  de  chaleur  et  d’humidite  necessaires.  Mais  la  zone  c6ti6re  est  assez 
etroite,  born6e  qu’elle  est  entre  la  mer  et  les  chaines  de  montagnes  de 
l’Atlas  tellien.  Sur  les  Hauts  Plateaux,  qui  lui  font  suite,  la  pluviosit6 
reduite,  le  d^faut  d’irrigation,  et,  plus  encore,  les  ^normes  ecarts  entre 
les  temperatures  extremes  d’une  m6me  annee  rendent  la  culture  du 
ricin  impossible. 

Malgr6  ces  conclusions  pessimistes,  d’autres  essais  furent  entrepris 
de  1893  h  1904,  ils  ne  furent  guere  plus  heureux.  Les  huileries  qui 
s’etaient  autrefois  install6es  prfes  d’Alger  pour  presser  les  graines  de 
ricin  avaient  ferm6  leurs  portes  et  les  graines,  expedites  &  Marseille, 
arriverent  pendant  une  p£riode  de  si  bas  cours  que  les  prix  obtenus  ne 
payment  m6me  pas  les  frais  de  culture. 

Dans  les  oasis  des  territoires  du  Sud,  les  conditions  d’irrigation  per- 
mettent  la  croissance  du  ricin  sauvage  que  l’on  trouve  diss6min6  un  peu 
partout.  Des  essais  de  culture  n’ont  jamais  6te  tentes,  mais  la  cueillette 


1.  Les  botanistes  prdferent  dire’subspontand  et  ne  considdrent  comme  ricin  sau¬ 
vage  que  les  ricins  des  hauts  plateaux  d’Abyssinie,  parce  qu'ils  ne  semblent  pas 
avoir  6t6  introduits  par  l’homme 
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des  graines  de  la  plante  subspontan^e  pourrait  fournir,  dit-on,  une 
r6colte  appreciable  (*). 

Pendant  la  guerre,  sur  l’appel  pressant  du  ministre  de  l’Armement, 
des  essais  de  culture  du  ricin  furent  commences,  ou  repris,  dans  la 
plupart  de  nos  colonies. 

En  Algerie,  de  nouvelles  tentatives  furent  faites. 

Au  milieu  du  bouleversement  economique  de  cette  epoque  trouble, 
elles  donnkrent  d’heureux  resultats  financiers.  Les  cours  enregistres 
pour  la  graine  de  ricin  atteignirent  en  effet  le  niveau  de  260  francs  les 
100  K0>;  avant  1914,  ils  oscillaient,  en  ann6e  normale,  entre  20  et 
30  francs.  Une  superficie  totale  de  150  hectares  environ  fut  ensemenc£e 
en  ricin  dans  nos  trois  dkpartements  algeriens,  elle  pouvait  fournir  une 
r6colte  moyenne  de  225  a  250  tonnes,  quantite  appreciable  sans  doute, 
mais  bien  faible  en  comparaison  des  besoins  de  la  defense  nationale  a 
cette  6poque. 

L’armistice  amena  brusquement  une  chute  des  cours.  Les  stocks  de 
graines  accumuies  dans  les  divers  pays  belligerants  pouvaient  per- 
mettre  de  satisfaire  les  demandes  du  temps  de  paix  pendant  plusieurs 
annees.  Beaucoup  de  cultivateurs  ne  purent  se  debarrasser  de  leur 
r^colte  qu’k  vit  prix;  d’autres  ne  trouverent  m6me  pas  k  la  vendre. 

L’effet  moral  de  cette  sorte  de  krach  fut  considerable.  La  culture  du 
ricin  en  sortit  avec  la  reputation  de  n’etre  payante  qu’en  temps  de 
guerre  et  d’etre  ruineuse  en  temps  de  paix.  Partout  elle  fut  aban- 
donnee. 

A  l’heure  actuelle,  les  stocks  anciens  ont  ete  resorbks  et  ne  pksent  plus 
sur  le  marche.  Le  developpement  de  l’aviation,  celui  des  industries  de 
toute  nature  qui  utilisent  l’huile  de  ricin  ont  progressivement  accru  la 
demandeet  nous  restons  largement  tributaires  de  l’etranger.  Les  cours 
de  la  graine  paraissent  stabilises  et  se  sont  fixes  entre  225  et  250  francs 
les  100  Kos  [bourse  de  Marseille  (1 2)].  En  divisant  ce  chiffre  par  5,  pour 
ramener  les  prix  k  la  parite  de  1’or,  on  trouve  une  valeur  de  45  a 
50  fr.  les  100  Kos  qui  est  sensiblement  kgale  k  1,8  fois  celle  d’avant- 
guerre. 

Les  donnkes  actuelles  du  probleme  de  la  culture  du  ricin  sont  done 
les  suivantes  :  1°  nkcessite  de  pourvoir  nous-memes  aux  besoins  de  la 
defense  nationale  de  preference  sur  le  territoire  de  nos  colonies  les 
plus  voisines;  2°  conditions  economiques  redevenues  normales  et  pre- 
sentant  pour  la  graine  de  ricin  une  appreciable  plus-value  sur  sa  valeur 
d’avant-guerre. 

1.  Ces  donnAes  proviennent  de  renseignements  privds  et  mdriteraient  d’etre 
prdcis£es. 

2.  Ces  lignes  ont  <§td  dcrites  enl928.  Les  cours  de  1930  sont  en  baisse  comme  ceux 
de  tous  les  olAagineux;  on  cote-  a  Fhenre  actuelle  200  fr.  environ  les  100  K°*.  Les 
cours  des  ricins  ont  dt£  moins  durement  atteiuts  par  le  recul  general  des  prix. 
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Nous  ne  rappellerons  pas  ici  la  resolution  prise  en  1926  par  la 
Chambre  des  deputes  sur  l’initiative  de  M.  Bartiie  invitant  le  Gouverne- 
ment  «  A  faire  de  toute  urgence  encourager  el  developper  la  culture  du 
ricin  en  France  etaux  colonies,  spAcialement  en  Afrique  du  Nord  ». 

Comme  suite  A  cette  proposition,  la  Direction  de  l’Agriculture  du 
Gouvernement  general  de  l’Algerie  acheta  en  Italie  (en  janvier  1927] 
25  quintaux  de  graines  de  ricin  sanguin  de  Verone ;  ces  graines  furent 
distributes  gratuitement,  comme  semence,  A  tous  les  agriculteurs  qui 
en  firent  la  demande.  Des  articles  de  vulgarisation  parurent  dans  la 
presse  rtgionale  pour  faire  connaitre  les  facilitts  accordees  en  vue  de  la 
reprise  des  essais  de  la  culture  du  ricin.  Enfin  les  Directions  de 
l’Artillerie  d’Oran  et  d’Alger  s’engagerent  a  acheter  les  rtcoltes  de 
graines,  mtme  non  decapsultes,  A  tous  ceux  qui  craindraient  de  ne 
pouvoir  les  vendre  A  un  prix  suffisant.  Pour  les  graines  livrees  dans 
leur  capsule,  le  prix  d’achat  fut  fixe  a  110  francs  les  100  K°%  ce  qui 
porte  les  graines  dtcapsulees  A  232  francs  (100  Kos  de  capsules  de  ricin 
fournissent  environ  60  Kos  de  graines). 

Comme  si  le  mauvais  sort  s’acharnait  apres  les  tentatives  de  culture 
du  ricin  en  Algerie,  la  saison  des  pluies  de  1927  fut  caracterisee  par  des 
precipitations  faibles,  de  telle  sorte  que  la  recolte  de  graines  de  ricin 
fut  tres  mauvaise.  On  apu  craindre  un  moment  que  ces  deboires,  surve- 
nant  apres  beaucoup  d’autres,  ne  fassent  une  fois  de  plus  abandonner 
les  essais. 

En  somme,  les  superficies  oil  l’on  pent  cultiver  le  ricin  en  Algerie 
sont  relativement  restreintes.  On  peut  se  demander  si  l’avantage  geo- 
graphique  que  donne  A  cette  colonie  le  voisinage  de  la  metropole,  pour  y 
dtvelopper  la  culture  du  ricin,  compensera  l’inferiorite  oil  elle  se  trouve, 
au  point  de  vue  des  conditions  climattriques,  vis-a-vis  des  colonies  plus 
lointaines  telles  que  l’lndochine,  l’Afrique  Occidentale,  l’Afrique  Equa- 
toriale,  Madagascar,  la  Guyane  et  les  petites  Antilles.  Des  essais  perst- 
vtrants  et  methodiques  pourront  seuls  permettre  de  se  faire  une  opi¬ 
nion  definitive.  Si  l’inftriorite  constatee  n’est  pas  trop  grande,  un 
systeme  de  primes  A  la  culture  du  ricin  pourrait  retablir  l’equilibre  (*). 

CULTURE  DU  R  CIN  AU  MAROC 

Au  Maroc,  les  perspectives  de  reussite  dans  la  culture  du  ricin  appa- 
raissent  beaucoup  plus  certaines  qu’en  Algerie.  Notre  nouveau  protec- 
torat  compense  largement  son  eloignement  un  peu  plus  grand  par  des 
conditions  climateriques  beaucoup  plus  favorables. 

Le  Maroc,  fenetre  de  l’Afrique  du  Nord  sur  l’Ocean  Atlantique,  pr£- 

1.  Nous  avons  et6  r^cemment  informes  que  les  r^sultats  des  essais  faits  en  1928 
et  1929  allaient  faire  l’objet  de  tres  prochaines  publications. 
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sente  un  important  d6veloppementde  cotes.  Pour  une  superficie  estimee 
a  450.000  km’,  le  front  de  mer  atteint  1.400  km.,  soit  un  peu  plus  de 
3  m.  pour  1  km2.  Comparee  &  lui,  l’Algerie  ressemble  A  une  maison  qui 
serait  tout  en  profondeur  et  n’aurait  qu’une  facade  mesquine.  La 
Tunisie  pourrait,  au  point  de  vue  du  developpement  c6tier,  etre  opposee 
au  Maroc,  mais  ce  serait  bien  a  tort.  Les  cAtes  tunisiennes  sont  baignAes 
par  une  mer  fermAe,  incapable  de  modifier  profondement  son  climat, 


au  contraire  le  Maroc  beneficie  largement  de  l’haleine  humide  et  adou- 
cissante  de  l’Ocean. 

Le  relief  du  sol  vient  encore  completer  cet  avantage.  L'Empire  cheri- 
flen  possede  deux  systAmes  de  chaines  de  montagnes;  le  premier 
constitue  par  les  plissements  du  Riff  qui  dominent  la  Mediterranee  et 
dressent  entre  elle  et  les  terres  de  l’interieur  une  barriere  comparable 
kcelle  de  l’Atlas  tellien  d’AlgSrie;  le  second,  long  de  700  km.,  coupe  le 
Maroc  suivant  la  diagonale  du  trapeze  dans  lequel  on  peut  inscrire  son 
territoire.  II  est  constitue  par  les  chaines  de  l’Atlas  qui  divisent  le  pays 
en  deux  regions  nettement  differentes  :  Maroc  oriental  et  Maroc  occi¬ 
dental. 

Les  hauts  plateaux  du  Maroc  oriental  sont  la  continuation  des  hauts 
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plateaux  orauais;  le  climat  est  le  meme  que  celui  de  TAlg6rie  et  tout  ce 
qui  a  ete  dit  au  sujet  des  difficultes  ou  des  impossibilit6s  qui  s’opposeut 
i  la  culture  du  ricin  reste  valable. 

REGIME  DES  EAUX  ET  CLIMAT  DU  MAROC  OCCIDENTAL 

Le  Maroc  occidental  est  une  terre  privil^giee.  Encadre  entre  l’Ocean 
Atlantique  et  les  montagnes  du  Riff  et  de  l’Atlas,  il  jouit  d’un  regime  de 
pluies  beaucoup  plus  abondantes  que  l’Algerie.  Les  vents  dominants 
venant  du  nord-ouest  p6n6trent  charges  d'humidite  dans  Tangle  que 
forment  entre  elles  les  chaines  du  Riff  et  de  1’Atlas;  ils  entourent 
presque  exactement  les  parois  de  celte  sorte  d’entonnoir  montagneux 
sur  lesquelles  leur  humidity  se  condense. 

La  zone  des  precipitations  les  plus  abondantes  Spouse  &  peu  pres 
exactement  la  ligne  des  hauts  reliefs,  allant  de  Tanger  au  couloir  -de 
Taza  et  longeant  ensuite  les  pentes  du  moyen  et  du  grand  Atlas  jusqu’au 
sud  de  Marrakech.  Les  pluies,  rares  enele,  fr6quentes  en  hiver,  se  trans- 
forment  en  chutes  de  neige  sur  les  hauteurs  qui  atteignent  souvent 
3,000  et  4.000  m.  La  fonte  progressive  de  ces  neiges  alimente  fleuves, 
rivieres  et  nappes  souterraines  pendant  la  saison  sbche;  aussi  a-t-on  pu 
dire  d’elles  qu’elles  sont  le  «  Chcileau  d’eau  du  Maroc  ». 

Des  montagnes  h  la  cote,  les  precipitations  pluviales  diminuent  pro- 
gressivement,  mais  il  faut  tenir  compte,  pour  les  regions  voisines  de 
TOcean,  des  precipitations  occultes  sous  forme  de  rosee.  Elles  sont  si 
abondantes  &  certaines  epoques  qu’elles  se  traduisent  par  de  v6ritables 
ruissellements  d’eau,  phenomene  qui  a  pour  cause  les  ecarts  tres  impor- 
tants  qui  existent  entre  les  temperatures  diurnes  et  nocturnes. 

Au  sysleme  d’apport  d’eau  de  TOcean  par  les  vents  d’ouest  et  de 
condensation  pluviale  sur  les  hauteurs,  correspondent :  1°  un  systeme 
d’irrigation  constitue  par  des  fleuves  et  rivieres  nombreux  et  perma¬ 
nents;  2°  d’abondantes  reserves  d’eaux  souterraines  dont  les  hommes 
tirent  incompletement  et  imparfaitement  parti. 

Les  fleuves  du  Maroc  occidental  coulent  en  direction  gen6rale  est- 
ouest  :  oued  Sebou,  oued  Bou-Regreg,  Oum-er-Rebia,  oued  Tensift, 
pour  ne  citer  que  les  plus  importants,  sont  des  cours  d’eaux  dont  le 
debit  presente,  k  la  vi-ite,  de  tr6s  grands  ecarts  d’une  saison  k  l’autre, 
mais  qui  ne  sont  jamais  a  sec.  La  longueur  de  l’oued  Sebou  et  de 
l’Oum-er-Rebia  depasse  600  km. 

Enfin  le  climat  du  Maroc  occidental  beneficie  largement  de 
Tinfluence  regulatrice  de  TOcean  qui  se  fait  sentir  jusqu’e  une  distance 
assez  grande  de  la  c6te.  Si,  dans  les  regions  eiev6es  de  l’interieur,  les 
6tes  sont  torrides  et  les  hivers  froids,  dans  les  terres  d’alluvions  des 
plaines  littorales  les  geiees  sont  exceptionnelles  et  les  et6s  sont  tempers 
par  un  courant  d’eau  froide,  le  courant  des  Canaries,  qui  longe  le  littoral. 
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Ces  conditions  g^ographiques  et  climateriques  permettent  d6j& 
de  conclure  que  toute  culture  n6cessitant  k  la  fois  humidity  et 
chaleur  doit  rdsussir  dans  ce  pays  privil6gi6.  Pour  le  ricin  l’exp6- 
rience  prouve  qu’il  se  trouve  1&  sur  une  de  ses  terres  d’61ection. 


Fig.  2.  —  Deux  grappes  de  capsules  de  ricin  sanguin  de  Mogador 
rdcoltGes  4  Paris  dans  les  jardins  de  la  SalpetriAre  en  1929. 

Le  voyageur  qui  se  rend  au  Maroc  par  Marseille,  et  qui  profite  de 
l'escale  que  le  paquebot  fait  k  Tanger  pour  visiter  cette  ville,  peut 
constater,  si  sa  promenade  le  conduit  au  delci  des  limites  urbaines,  que 
le  ricin  croit  spontan^ment  et]  abondamment  dans  toutes  les  terres 
incultes  des  alentours.  Pour  peu  qu’il  ait  quelques  notions  de  bota- 
nique,  il  remarquera  meme  qu’il  existe  plusieurs  vari6t6s  de  cetle 
plante,  differentes  par  leur  port  general,  la  couleur  de  leur  feuillage, 
l’abondance  et  la  grosseur  de  leurs  fruits.  II  en  est  d’arborescentes,  res- 
semblant  k  distance  k  de  petits  figuiers;  d’autres,  au  contraire,  sont 
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buissonnantes,  ont  un  feuillage  tantdt  vert  clair,  tantot  vert  sombre; 
certaines  de  ces  dernieres  portent  des  grappes  florales  nombreuses  et 
developpees  fournissanl  &  maturite  des  fruits  volumineux  et  abondants. 

Cette  observation,  faite  d4s  le  premier  contact  avec  la  terre  maro- 
caine,  peut  4tre  renouvelee  partout  dans  la  zone  littorale  jusqu’4  une 
profondeur  parfois  assez  avancee  dans  i’int6rieur  des  lerres.  Dans  les 
terrains  vagues,  sur  les  talus  de  chemin  de  fer,  dans  les  fosses  creuses 
au  bord  des  routes  pour  permettre  recoupment  des  eaux,  partout  le 
ricin  croit  comme  plante  subspontan^e.  On  trouve  la  variete  semi-arbo- 
rescente  semee  comme  plante  d’ombrage  devant  les  jardins  des  artisans 
europeens  et  autour  des  douars  ou  les  cultivateurs  indigenes  s’abritent 
inconfortablement  eux  et  leurs  troupeaux.  Cette  variety  paraiL  etre  le 
ricin  cominun  4  petits  fruits  :  Bicinus  communis  microcarpus-,  le  ricin 
sanguin,  le  ricin  vert,  un  ricin  4  tige  violacee  et  4  petites  graines, 
variates  qui  poussent  en  buissons,  sont  plus  ou  moins  repandus  dans 
les  terres  incultes;  mais  le  ricin  sanguin  est  de  beaucoup  le  plus  abon- 
dant.  Des  Fran^ais,  installs  depuis  quinze  ans  au  Maroc,  nous  ont 
declare  que  le  ricin  pousse  14-bas  comme  la  mauvaise  herbe,  «  comme 
le  chiendent  en  France  >». 

Lorsqu’en  1915-1916,  les  ministeres  du  Ravitaillement  et  de  l’Arme- 
ment  demanderent  que  le  ricin  filt  cultive  dans  nos  colonies,  les  services 
de  la  Residence  generate  firent  recolter  separement  des  graines  de  ricin 
de  toutes  les  varietes  subspontan6es  et  les  flrent  analyser  pour  connaitre 
leur  teneur  en  huile.  Les  graines  d’un  ricin  sanguin  recoltees  aux  envi¬ 
rons  de  Settat,  gros  centre  agricole  et  commercial  de  la  Chaouia  situd  4 
70  km.  en  arrifere]  de  Casablanca,  se  rev41erent  comme  les  plus  riches 
en  huile  avec  teneur  de  51,8  °/0. 

Cultivee  au  jardin  d’essai  de  Rabat,  sur  un  sol  siliceux  permeable, 
d’une  richesse  moyenne  en  elements  fertilisants ,  reposant  sur  un 
sous-sol  argileux  tres  frais, cette  variete  fournit  4  l’hectare,la  deuxieme 
annee,  2.180  Kos  de  graines  d’une  richesse  en  huile  de  53,4  °/0.  L’ann6e 
suivante,  la  plantation  agee  de  deux  ans  et  demi  donna  1.800  Kos  de 
graines  4  l’hectare. 

Des  essais  comparatifs  furent  faits  en  vue  de  determiner  les  qualit6s 
culturales  d’autres  variates;  ils  porterent  sur  les  petits  ricins  verts  et 
rouges  du  Portugal,  les  ricins  d’Egypte,  les  ricins  de  Zanzibar,  les 
ricins  du  Bas-Togo,  les  ricins  sanguins  du  Niger  et  le  ricin  sanguin 
4  graines  brunes.  Aucune  de  ces  varietes  ne  se  montra  superieure  au 
ricin  sanguin  de  Settat  pour  la  precocite,  la  rusticite,  le  rendement  en 
graines  et  la  faible  dehiscence  des  capsules  arrivees4  maturite. 

En  1918,  des  cultures  en  grand  de  cette  vari6te  furent  entreprises  a  la 
feme  experimentale  de  Fez;  la  Direction  de  l’Agriculture  de  la  Resi¬ 
dence  distribua  gratuitement  comme  semence  8  tonnes  de  graines  seiec- 
tionnees;  la  premiere  recolle  fut  achet4e  par  l’Intendance  des  troupes 
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d’occupation.  Mais  l’armistice  mit  fin  a  ces  achats  et  les  d6boires  subis 
par  les  cultivateurs  ont  fait  s’accrediter  l’opinion  que  la  culture  du  ricin 
ne  peut  donner  qu’exceptionnellement  des  rendements  remunerateurs. 

LE  RICIN  COMME  PLANTE  DE  FIXATION  DE  DUNES  DE  SABLE 
CULTURE  SUR  LES  DUNES  DE  MOGADOR  ET  D’AGADIR 

Les  circonslances  out  fait  cependant  que  la  culture  du  ricin  n’a”  pas 


Fig.  3.  —  Essai  de  culture  du  ricin  sanguin  en  bonne  terre,  dans  les  environs  de 
Marrakech.  Plants  ages  de  6  mois,  irriguGs  deux  fois  au  cours  de  la  saison  seche 
de  1929  qui  fut  particulierement  torride. 


entierement  disparu  du  Maroc.  Des  avant  les  essais  de  Rabat,  elle  avait 
ete  tentee  avec  succes  sur  les  dunes  de  Mogador  et  d’Agadir  dans  un  but 
qui  n’etait  pas  exclusivement  de  produire  des  graines.  Le  brigadier  chef 
des  Eaux  et  Forets,  Dupuy,  de  la  sous-inspection  de  Mogador,  eut  en 
1915  une  initiative  des  plus  heureuses.  Envoye  h  Tanger  au  mois  d’avril 
pour  y  acheter  des  arbres  fruitiers  chez  un  pbpinibriste  anglais, 
M.  Walther,  il  fut  informe  qu’un  certain  nombre  de  sacs  de  graines  de 
ricin  etaient  h  vendre  comme  laissbs  pour  compte. 

L’annee  precedente,  des  Allemands,  les  frbres  Mannesmann,  dont  le 
nom  ne  rappelle  que  de  p^nibles  souvenirs,  s’etaient  rendus  proprie- 
taires  d’immenses  etendues  de  dunes,  achetees  b  bas  prix  h  des  indi- 
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g&nes  qui  possedaient  sur  elles  de  tres  vagues  titres  de  propriety. 

Apres  la  declaration  de  la  guerre  ces  «  biens  allemands  »  furent  places 
sous  sequestre  et  leur  administration  confine  au  Service  des  Eaux  et 
Forfits.  Le  brigadier  chef  Dupuy  apprit,  non  sans  surprise,  que  les  sacs 
de  graines  restfe  en  souffrance  devaient  btre  ensemences  sur  les  dunes 
d’Agadir.  Iln’y  pr6ta  pas,  tout  d’abord,  grande  attention,  mais  en  pas¬ 
sant  dans  le  jardin  du  pepinieriste  il  vit  de  jeunes  plants  de  ricin  agds 
de  trois  mois,  qui  mesuraient  80  centimetres  de  hauteur.  La  croissance 
de  certaines  variates  de  cette  plante  est  en  effet  fort  rapide  sous  climat 
favorable,  et  les  Allemands  l’appellent  &  cause  de  cela  «  Wunderbaum  >>, 
arbre  merveilleux. 

Le  vieux  forestier  qu’est  le  brigadier  Dupuy  se  rendit  bien  vite  compte 
que  ce  devait  6tre  comme  espfece  &  croissance  rapide  que  les  Allemands 
comptaient  semer  le  ricin  dans  les  sables  d’Agadir.  Comme  il  etait  lui- 
m6me  occupe  ci  fixer  les  dunes  qui  entourent  Mogador,  il  acheta  de  ses 
deniers  10  Kos  des  graines  qui  lui  Gtaient  offertes.  Il  estimait  avec  raison 
que  lh  ob  les  Allemands  comptaient  reussir  il  rbussirait  bien  aussi. 

Les  premiers  semis  furent  fails  a  Mogador  le  lundi  de  Paques  de  1915 
(5  avril).  Bien  que  la  saison  fdt  d6jb  tres  avanc^e,  la  r6ussite  fut  com¬ 
plete  et,  depuis  cette  epoque,  le  ricin  fait  partie  des  espfeces  vegdtales 
qui  servent  k  fixer  les  dunes  de  sable.  Il  n’est  pas  inutile  d’indiquer  ici 
le  rdle  qu’il  joue  dans  cette  operation  et  les  rSsultats  r6ellement  avan- 
tageux  qu’il  permet  d’obtenir. 

Il  y  a  deux  sibcles,  la  ville  de  Mogador  n’existait  pas;  les  vastes 
6tendues  de  sable  mouvant  qui  l’entouraieat  lors  de  notre  arrivde  btaient 
couvertes  de  forbts  de  genevriers  de  Phenicie  et  de  thuyas.  La  fonda- 
tion  de  la  ville,  en  1765,  amena  un  important  afflux  de  population  indi¬ 
gene  qui  saccagea  laforet  pour  fabriquer  du  charbon  de  bois,  seul  com¬ 
bustible  utilise,  aujourd’hui  encore,  pour  la  cuisson  des  aliments.  Tres 
rapidementle  sous-sol  forestier,  constitu6  par  du  sable,  r^apparut  et  le 
d6sert  remplaca  ce  qui  etait  autrefois  une  foret  verdoyante.  L’Adminis- 
tration  francaise  a  pris  &,  tdche  de  reconstituer  l’ancien  etat  de  choses, 
ne  fut-ce  que  pour  permettre  la  construction  d’une  route  que  le  depla¬ 
cement  lent  et  regulier  des  dunes  rendait  impossible. 

L’operation  du  reboisement  est  aujourd’hui  assez  avancee.  La  pre¬ 
miere  vegetation  que  Ton  fait  apparaitre  sur  le  sable  reprdsente  ce  que 
les  professionnels  appellent  la  phase  herbacee.  Les  especes  que  l’on 
seme  sont  un  genet  a  fleurs  blanches  que  les  indigenes  appellent  Retem, 
c’est  le  Genista  monosperma ;  une  autre  legumineuse,  V Ononis  anc/us- 
tissima,  qui  donne  un  feutrage  de  racines  tres  approprie  pour  retenir  les 
sables;  le  Gourbet,  Psamma  ar$mnia;  un  Carex,  le  Gallilea  micvonata. 
D’autres  especes  ne  sont  pas  semees,  les  graines  en  sont  apportees  par 
le  vent  et  se  developpent  des  que  la  vdgelation  des  prdcddentes  a 
commence. 
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Les  graines  deposees  dans  les  sables  seraient  bien  vite  dispersees  si 
on  ne  les  recouvrait  d'uo  feutrage  constitu6  par  les  feuilles  et  tiges 
de  cesmemes  plantes,  tondues  &  la  faux  sur  des  espaces  d6j4  verdoyants. 
Ce  foin  grassier,  melange  au  sable,  constitue  « le  tapis  protecteur  »  sous 
lequel  les  graines  ensemencees  pourronl  germer  et  se  developper.  Eft 
meme  temps  que  les  especes  herbacees  on  seme  aussi  les  graines  des 
especes  arbustives,  dont  le  developpement  fournira  les  arbres  on 
arbustes  destines  a  reconslituer  la  foret.  Ce  sont  :  le  genevrier  de 


Phenicie,  Junipenis  plianucea,  le  thuya,  ou  Arare  des  indigenes,  letra- 
clinus  articulata,  un  accacia  k  taninje  Mimosa  cyanophylla  et  quelque- 
fois  aussi  un  autre  arbre  tannifere,  le  Tizra  des  indigenes,  Rhus  pcnta- 
phylla.  Ces  diverses  especes  ont  une  croissance  assez  lente  et  le  ricin, 
seme  en  meme  temps  qu'elles,  rend,  comme  plante  4  croissance  rapide, 
les  plus  reels  services.  Quelques  semaines  apres  sa  germination,  il  forme 
dej4  des  touffes  buissonnantes  dont  les  racines  [fixent  le  sol  et  dont  le 
feuillage  protege,  contre  levent  et  les^ardeurs  du  soleil,  les  jeunes  plants 
des  especes  4  croissance  plus  lente. 

Le  ricin  reprtiseiite  done  la  phase  intermediate  entre  la  phase 
herbac4e  et  la  phase  arbustive.  II  vient  mal  sur  le  versant  des  dunes 
expose  au  vent,  on  doit  le  semer  serre,  il  donne  une  tige  non  ramifiee 
Buli.  Sc.  Pharm.  ( Jain  1930.)  24 
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qui  ne  porte  qu’une  seule  grappe  florale  et  p6rit  &  la  fin  de  la  premiere 
annde,  mais  il  a  joue  quand  m6me  un  role  de  fixation  utile  et  ses  debris, 
transformes  en  terreau,  concourent  ii  la  formation  du  sol  forestier.  Sur 
le  versant  abrite  du  vent,  sa  duree  de  v6g6tation  est  variable  suivant 
les  especes. 

Les  graines  rapportees  de  Tanger,  il  y  a  quatorze  ans,  n’etaient  pas 
d’une  variety  unique.  Sans  doute  avaient-elles  6te  recollees  dans  des 
terres  incultes  avoisinant  la  ville;  mais  M.  Dupuy  croit  qu’il  y  en  avait 
aussi  qui  avaient  ete  achetees  en  Espagne.  Quoi  qu’il  en  soit,  elles  out 
fourni  diverses  sortes  de  ricin  que  le  brigadier  forestier,  qui  a  des 
notions  de  botanique  a«sez  developpees,  a  distinguees  comme  suit  : 

1°  Ricin  sanguin  :  tige  rouge  fonce,  feuillage  vert  sombre  un  peu 
rouge,  tres  developpe.  Port  en  buisson,  donne  des  grappes  florales  et 
fructiferes  tres  grandes  et  tres  nombreuses,  faciles  ci  cueillir,  les  rami¬ 
fications  les  plus  basses  trainant  sur  le  sol.  Les  capsules  sont  indehis- 
centes.  Cette  vari6t6,  tr6s  productive,  donne  des  graines  volumineuses, 
abondanles  et  riches  en  huile ;  elle  est  de  beaucoup  la  plus  repandue  et 
probablement  identique  &  celle  que  Ton  a  designee  en  1916  au  Jardin 
d’essai  de  Rabat  sous  le  nom  de  «  Ricin  sanguin  de  Settat ». 

2°  Ricin  violet :  espfece  buissonnante,  tige  violette  recouverte  d’une 
fine  poussiere  cireuse  (cerosie),  feuillage  sombre,  grappes  florales  moins 
developpees  donnant  des  capsules  dehiscentes, graines  grises  de  petites 
dimensions. 

3°  Deux  ricins  verts,  l’un  k  petites  graines  h  tiges  verles  et  feuillage 
vert,  l’autre  k  grosses  graines  grises  et  k  feuillage  plus  sombre. 

4°  Comme  si  le  merveilleux  avait  voulu  intervenir  dans  la  culture  du 
ricin  sur  les  dunes  marocaines,  un  vapeur  bresilien,  transportant  en 
Europe  un  chargement  de  graines  de  ricin,  vint  sombrer  pendant 
1’automne  de  1916  dans  les  parages  de  Mogador.  Quarante  a  cinquante 
quintaux  de  graines  en  sac  furent  jetes  h  la  cbte.  Beaucoup  etaient 
avariees,  celles  qui  ne  l'etaient  pas  furent  livrees  a  l’Administration  de  la 
Guerre,  mais  un  petit  lot  fut  conserve  pour  en  essayer  la  culture.  Les 
plants  que  fournirent  ces  graines  n’ont  pas  reussi  aussi  bien  que  ceux 
des  varietes  dejil  acclimatees  au  Maroc,  ils  se  sont  monLres  tres  inferieurs 
tant  au  point  de  vue  du  developpement  veg6tatif  qu’h  celui  de  la  pro¬ 
duction  des  grappes  de  capsules. 

3°  Enfin  dans  le  lit  de  l’oued  Ksob,  riviere  qui  se  jetle  dans  l’Ocean 
Atlantique  h  Mogador,  et  dans  celui  de  l’oued  Souss,  pres  d’Agadir,  on 
trouve  des  pieds  de  ricin  a  tr6s  petites  graines.  Ces  varietes  n’ont  pas 
ete  plantees  dans  les  dunes  parce  que  leur  croissance  est  moins  rapide 
et  qu’elles  fournissent  peu  de  graines;  par  contre,  elles  sont  beaucoup 
plus  rustiques  et  peuvent  durer  jusqu’h  quatorze  ann^es  et  plus,  sur  ces 
terrains  de  mediocre  valeur. 

Le  ricin  sanguin  et  les  autres  vari6tes  cultivees  sur  les  dunes  ne 


CULTURE  DU  RICIN  DANS  LE  MIDI  ET  EN  AFRIQUE  DU  NORD  371 

durent  guere  que  trois  annees,  rarement  quatre.  La  r6colte  des  graines 
depend  6troitement  de  l’abondance  des  precipitations  pendant  la  saison 
des  pluies.  Celle-ci  s’etend  de  novembre  a  mai  et  comporte  deux 
periodes  de  chutes  abondantes,  en  novembre-d6cembre  et  mars-avril. 

Lorsque  le  ricin  v6gbte  sur  un  emplacement,  il  est  vraisemblable 
qu’il  epuise  le  sol  en  certains  elements  necessaires  a  sa  croissance;  on 
a  constate,  en  effet,  que  les  graines  que  l’on  seme,  meme  apres  avoir 
laissd  le  terrain  se  reposer  trois  ans,  ne  viennent  pas.  Des  essais  faits 
apres  cinq  ans  de  repos  ont  £te  tentes  cette  annee,  le  succes  en  parais- 
sait  douteux.  L’emploi  des  engrais  chimiques,  celui  des  superphos¬ 
phates  notamment,  ou,  mieux  encore,  celui  du  tourteau  de  ricin,  per- 
mettrait  probablement  d’assurer  &  la  plante  une  survie  plus  longue  ('). 

,  Les  graines  sont  r6coltees  par  la  main-d’oeuvre  indigene,  la  seule 
employee  dans  tousles  travaux  de  reboisement  des  dunes.  Lajournee 
d’un  homme  est  payee  5  fr.  50  it  6  fr.  50,  celle  d’une  femme  3  fr.  25, 
celle  d’un  enfant  2  fr.  50.  Un  chameau  conduit  par  son  chamelier  est 
paye  10  a  12  francs  par  jour,  un  seul  conducteur  peut  suffire  pour 
quatre  h  cinq  animaux.  Ceux-ci  sont  autorises  a  paturer  sur  les  dunes 
le  soir  a  parlir  de  6  heures. 

La  recolte  se  fait  en  trois  fois,  une  premiere  cueillette  a  lieu  a  la  fin 
de  juillet  et  une  deuxieme,  fin  aout.  A  elles  deux,  elles  fournissent  la 
totality  des  graines  qui  sont  vendues  au  Service  de  la  Guerre.  Au  mois 
d’octobre,  on  en  cueille  encore  une  petite  quantite  qui  est  conservee 
pour  les  semis  de  l’annee  suivante. 

Les  femmes  et  les  enfants  portent  les  grappes  fructiferes  jusqu’au 
bord  des  pistes  ou  elles  sont  chargees  a  dos  de  chameaux  dans  des 
couffes  en  jonc  associ6es  par  deux  en  forme  de  belt,  la  charge  d’un 
animal  est  de  300  Kos  environ.  Les  capsules  sont  amenSesii  Mogador  et 
on  les  met  a  s6cher.  Comme  elles  sont  indehiscentes,  il  faut  proceder 
au  ddcapsulage  pour  en  extraire  les  graines.  Pour  mener  &  bien  cette 
operation,  il  a  fallu  beaucoup  latonner.  L’appareii  lourd  et  encombrant 
fourni  par  les  Services  de  la  Residence  ne  donna  pas  satisfaction.  En 
collaboration  avec  deux  artisans  europeens,  M.  Dupuy  a  construit  un 
appareil  simple  et  rustique  qui  fonctionne  bien.  On  est  venu  le  voir 
de  plusieurs  endroits,  d’Alger  en  particulier,  et  un  industriel  marseil- 
lais  a  fait  des  oft'res  pour  en  acheter  le  modele  et  l’envoyer  dans  d’autres 
colonies. 

“^Les  capsules  une  fois  ,brisees,  le  vannage  est  opere  Ires  simplement 
en  6tendant  le  tout  sur  une  aire.  JLe  vent  violent  qui  regue  pendant 

1.  Le  brigadier  des  Eaux  et^Forets  d’Agadir  Countis  croit  au  contraireVque  le 
eutrage  de  debris  vegetaux  et  de  racmes  qui  existe  sur  la  dune  fix^e  empeche  le 
developpement  des  plantules  de>icin.  Il  aurait  rtussi,  dit-il,  a  obtenir  de  nouvelles 
cultures  sur  des  parties  de'dunes’remises  a  blanc;  il  ne  s’agirait  pas,  d'apres  luit 
d’un  6puisement  chimique  du  sol,  mais  simplement  d’un  obstacle  mecanique. 


372 


Smile  andke 


trois  cents  jours  par  an  &  Mogador  se  charge  d’entrainer  les  debris  de 
capsules. 


Autour  de  Mogador,  le  Service  des  Eaux  et  Forets  conquiert  chaque 
annee  A  la  vegetation  300  hectares  de  sable.  Le  ricin  occupe  environ  le 
tiers  de  cette  superficie,  qui  est  ensemenc6e  aussi  avec  d’autres  especes. 
C’est  done  sur  un  peu  plus  de  300  hectares  que  porte  la  reeolte  annuelle 
de  graines,  puisque  le  ricin  dure  trois  ans  et  qu’il  y  a  toujours  un  cer¬ 
tain  nombre  de  pieds  qui  survivent  un  peu  plus  longtemps.  Le  rende- 
ment  A  l’hectare  est  variable;  quand  la  saison  des  pluies  est  favorable, 
on  reeolte  aux  endroits  les  meilleurs  environ  300  Kos  de  graines  A  l’hee- 
tare,mais  le  rendement  moyen  ne  depasse  pas  300  K05.  Autour  d’Agadir, 
la  production  est  A  peu  pres  la  meme,  c’est  done  1.800  A  2.000  quintaux 
de  graines  qui  peuvent  etre  vendus  annuellement.  En  1927,  les  prix 
obtenus  ont  ete  de  2.248  francs  la  tonne  pour  la  premiere  cueillette  et 
de  2.210  francs  pour  la  seconde;  la  difference  etant  due  aux  fluctua¬ 
tions  des  cours  A  la  Bourse  de  Marseille.  II  faut  deduire  de  ce  chiffre 
110  francs  par  tonne  pour  frais  de  sacherie  et  transport. 

La  depense  en  main-d’ceuvre  indigene  pour  accomplir  les  travaux  de 
reboisement  est  de  230.000  francs  par  an,  la  reeolte  des  graines  de 
ricin  rapporte  en  annee  favorable  400.000  francs,  ce  qui  represente  un 
benefice  de  150.000  francs  pour  une  culture  qui  consiste  a  semer  les 
graines  de  ricin  et  A  cueillir  les  grappes  de  capsules  au  moment  de  leur 
maturite.  Ce  benefice,  il  convient  d’insister  tout  particulierement  sur 
ce  point,  est  fait  apres  avoir  paye  les  frais  de  main-d’oeuvre  imputables 
A  l'ensemencement  des  graines  de  ricin  et  A  celui  des  autres  especes  qui 
ne  servent  au  debut  de  leur  vegetation  qu’A  fixer  le  sol. 

Les  espaces  qui  restent  A  rAcupArer  dans  cette  lutte,  non  sans  gran¬ 
deur,  de  l’homme  contre  les  Elements  sont  de  4.000  hectares  dans  la 
region  de  Mogador  et  de  25.000  A  30.000  dans  celle  d’Agadir.  L’Admi- 
nistration  compte' transformer  ces  vastes  etendues  en  forSts  domaniales; 
aucune  alienation  des  parties  rebois^es  ne  peut  etre  envisage  parce 
qu’elle  comporterait  un  risque  certain  de  retour  aux  dunes  de  sables 
par  exploitation  immoderee.  On  desire  cependant  ne  pas  abandonner 
la  culture  du  ricin  et  rechercher  quels  sont  les  engrais  qui  permettront 
d’obtenir  de  meilleurs  rendements.  II  conviendra  meme  d’Atudier  dans 
quelle  mesure  cette  forme  de  culture  derob^e  peut  etre  g6n6ralisee.  La 
cote  de  notre  protectorat  marocain  est  presque  en  son  entier,  de 
Larache  A  Agadir,  formee  par  une  barriere  de  dunes  recentes  ou 
anciennes ;  ce  n’est  guere  qu’au  Nord  et  au  Sud  de  Safi  que  leur  cordon 
fait  place  A  des  falaises.  A  l’embouchure  du  Tensift,  les  dunes  reappa- 
raissent  pour  atteindre,  autour  de  Mogador  et  d’Agadir,  une  ampleur 
qu’elles  n’ont  nulle  part  ailleurs. 


CULTURE  DU  RICIN  DANS  LE  MIDI  Ef  EN  AFR1QUE  DU  NOliD 


Enfin,  il  est  un  emplacement  tout  design^,  semble-t-il,  pour  tenter 
de  nouvelles  experiences :  c’est  la  basse  vallee  de  l’oued  Sebou.  Non  loin 
de  l’embouchure  de  ce  fleuve,  on  trouve  de  vastes  terrains  sablonneux 
noyes  de  marecages  designes  sous  le  nom  indigene  de  «  merjas  ».  Ils 
s’etendent  sur  -40.000  a  50.000  hectares.  On  y  chasse  le  gibier  d’eau  et 
on  y  peche  l’anguille;  l’6te,  leur  pourtour,  en  partie  asseche,  constitue 
de  maigres  terres  de  pature,  mais  on  peut  estimer,  malgr6  tout,  qu’ils 
sont  k  peu  prSs  perdns.  Le  probleme  technique  et  economique  qui  con- 
siste  k  les  conqu6rir  sur  l’eau  sera  certainement  r6solu  un  jour  ou 
l’autre  parce  qu’il  comporte  a  la  fois  une  operation  d’assainissement  et 
une  recuperation  de  terres  cultivables.  Une  societe  privee,  la  Compagnie 
de  Sebou,  a  dejci  realise  l’assechement  d’une  partie  de  ces  «  merjas  »  et 
a  installe  sur  leur  emplacement  des  fermes  d’elevage.  On  dit  que  le 
Gouvernement  Ch6rifien  se  chargera  lui-meme  de  i’assechement  d’une 
autre  partie. 


Pour  resumer  et  conclure,  on  peut  dire  que  la  culture  du  ricin  pour- 
rait  recevoir  au  Maroc  un  developpement  plus  que  suffisant  pour  assurer 
le  ravitaillement  de  nos  huileries  et  qu’on  peut  meme  envisager  pour 
notre  Protectorat  la  possibilite  de  devenir  un  gros  producteur  de  ces 
graines. 

La  culture  peut  en  etre  pratiquee  &  la  fois  sous  la  forme  reguliere.sur 
des  terrains  capables  de  donner  un  rendement  eleve  d  i’hectare,  et  sous 
la  forme  derobee  ou  «  demi-culture  »  sur  des  terres  de  mediocre  valeur. 
L’interessante  et  profitable  exp6rience  de  Mogador,  due  &  l’heureuse 
initiative  du  brigadier  chef  des  Eauxet  Forets  Dupuy,  a  permis  de  fixer 
les  conditions  de  reussite  de  cette  seconde  forme ;  elle  a  montr6  en  outre 
que  les  qualites  de  plante  ti  croissance  rapide,  que  certaines  varietesde 
ricin  poss6dent  ci  un  hautdegre,  peuvent  6tre  utilement  mises  i  profit 
pour  la  fixation  des  sables  mouvants.  Ce  sont  elles  qui  ont  permis  de 
maintenir,  sur  un  coin  de  terre  desolee,  une  culture  que  les  conditions 
economiques  troublees  de  l’apres-guerre  firent  abandonner  partoul  ail- 
leurs.  C’est  un  chapitre  nouveau  ajoute  a  nos  connaissances  sur  une 
question  d’agronomie  coloniale  donl  l’importance  s’est  consid^rable- 
ment  accrue  a  la  suite  du  developpement  prodigiaux  de  la  navigation 
aerienne. 

Emile  Andre, 

Pharmacien  en  chef  de  1’hospice  de  la  Salpetriere, 
Directeur  de  laboratoire  a  l’Ecele  pratique  de3  Hautes-Etudes. 
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VARIETES 


Les  stup6flants. 

Recentes  conclusions  du  Comity  des  Experts  de  1  Office  international 
d’Hygifene  publique,  designes  pour  examiner  les  questions  rela 
tives  &  la  Convention  de  Geneve  du  19  fdvrier  1925. 

Le  Comit4  des  Experts  pharmacologistes,  designes  par  l’Office  inter¬ 
national  d’Hygiene  publique,  pour  conseiller  son  Comite  permanent  au 
sujet  des  questions  relatives  k  la  Convention  de  l’opium,  s’est  rduni  & 
Berne  les  2,  3  et  4  janvier  1930. 

Etaient  presents  :  Les  professeurs  Burgi  (Suisse),  Dixon  (Grande- 
Bretagne),  Knaffl-Lenz  (Autriche),  Modrakowski  (Pologne),  Perrot 
(France),  Straub  (Allemagne). 

Assistaient,  en  outre,  k  la  seance  : 

Dr  Carrjere,  president  de  la  Commission  de  l’Opium  de  l’Office 
international  d’Hygiene  publique;  Dr  Wasserberg,  de  la  Section 
d’Hygifene  de  la  Soci6te  des  Nations. 

Le  benefice  de  Particle  8  de  la  Convention  (*)  a  ete  demande  au  Conseil 
d’Hygiene  de  la  S.  D.  N.  qui  a  consults,  pour  avis,  le  Comit6  permanent 
de  l’Office  international,  au  sujet  de  plusieurs  listes  de  preparations 
presentees  par  le  Gouvernement  du  Siam  et  par  la  Grande-Bretagne. 

Cet  examen  a  entrain^  le  Comite  d’Experts  aux  declarations  de  prin- 
cipe  suivantes  : 

a)  Proportion  de  poudre  d'ipeca  qui  sera  consideree  eo.ni me  suffi- 
sante  pour  empecher  I’abus  du  stupefiant  auquel  elle  est  associSe  et  le 
dAveloppement  de  la  toxicomanie;  en  d’autres  termes  pour  que  la  pre¬ 
paration  soit  soustraite  au  regime  prevu  par  la  Convention  de  Geneve. 

L’article  9  de  ladite  Convention  dispose  que  les  pharmaciens  peuvent 
etre  autorises  a  delivrer  au  public,  de  leur  propre  chef  et  &  titre  de  medi¬ 
cament  pour  l’usage  immediat  en  cas  d’urgence,  la  poudre  de  Dover; 
cette  preparation  contient  une  quantite  egale  de  poudre  d’opium  et  de 
poudre  d’ipeca,  ce  qui  correspond  a  1  partie  de  morphine  pour 
10  parties  de  poudre  d’ipeca.  Une  telle  proportion  a  £te  jugee  par  le 
Comite  d’Experts  insuffisante  pour  les  preparations  qui  renferment  les 

1.  Voir  Em.  Perrot.  Contr61e  international  des  stupefiants.  Bull.  Sc.  Pharm., 
32,  p.  218,  Paris,  1925. 
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slupefiants  sous  la  forme  d’alcaloi'des.  Pour  l’heroi'ne  (diacetylmor- 
phine),  notamment,  qui  peut  etre  consider^  comme  trois  fois  plus 
active  que  la  morphine,  il  a  6te  admis  qu’une  proportion  de  20  parties 
de  poudre  d’ip6ca  pour  1  partie  d’alcaloide  etait  necessaire. 

La  meme  proportion  de  20  pour  1  a  et6  adoptee  pour  tous  les  alca- 
loides,  en  particulier  pour  la  morphine,  le  dilaudide,  Veucodal,  la  hen- 
zoyimorphine  et  les  esters  (ou  acylderivds)  de  la  morphine  de  constitu¬ 
tion  analogue,  sous  la  forme  de  bases  ou  de  sels.  Le  Comite  a  reconnu 
quecertaines  deces  substances  avaient  une  activite  inferienre  h  celle  de 
rheroine;  mais  il  a  voulu  empecher  la  pullulation  des  preparations 
dans  lesquelles  l’industrie  se  contenterait,  des  que  l’une  d’elles  aurait 
ete  mise  sous  contrdle,  de  substituer  un  autre  alcalo'ide  h  celui  qu’elle 
contenait.  La  proportion  de  20  parties  d’ipeca  pour  1  partie  d’aica- 
loi'de,  rendant  tout  abus  impossible,  decouragera  ces  tentatives. 

De  plus,  le  Comite  d'Experts  a  specifie  que  la  poudre  d’ipeca  qui  entre 
comme  emetisant  dans  les  preparations  contenant  des  stupefiants  doit 
avoir  au  minimum  la  contenance  en  alcaloides  totaux  prescrite  en 
general  par  les  pharmacopees,  c'est-i-dire  2  °/„. 

b)  Preparations  qui  ne  sont,  en  realite,  que  des  dilutions  dans  un 
so  Irani  facile  a  eliminer.  —  Dans  un  certain  nombre  de  preparations 
soumises  a  l’examen  des  Experts,  telles  que  diverses  «  chlorodynes  », 
la  proportion  de  morphine  indiqude  est  inferieure  &  la  limite  de  0,2  °/0, 
au-dessous  de  laquelle  l’article  4  [d)  de  la  Convention  de  1925  ne  pre- 
voit  pas  l’application  des  dispositions  de  cetle  Convention;  mais  ces 
preparations  contiennent  une  quantity  notable  d’alcool,  ou  d’6ther,  ou 
de  chloroforme,  ou  d’eau,  dont  une  partie  peut  facilement  6tre  61imin6e 
par  evaporation.  La  preparation  ne  comprenant,  outre  la  morphine,  que 
des  substances  indiflerentes  et  incapables  d’emp6cher  un  emploi  abusif, 
elle  devrait,  lorsqu’elle  a  subi  cette  concentration  partielle,  elre  mise 
sous  controle. 

Les  termes  de  la  Convention  de  Genfeve  en  1925  ne  permettent  pas  de 
discuter  si  de  telles  preparations  peuvent  ou  ne  peuvent  pas  etre 
admises  au  benefice  de  l’article  8;  ils  obligent  a  les  considerer  comme 
ne  tombant  pas  sous  le  coup  de  la  Convention.  Mais  le  Comite  a  decide 
d’en  dresser  une  liste  separee  et  de  signaler  que,  s’il  n’a  pas  pu  prendre 
a  leur  egard  de  decision,  il  n’en  appelle  pas  moins  l’attention  sur  le 
danger  qu’elles  presentent.  Il  suggere  que  dans  le  prochain  Congres  de 
Convention  une  disposition  soit  inseree,  qui  permette  de  mettre  sous  le 
contrdle  les  preparations  dont  la  teneur  en  stupefiant  peut  etre  facile¬ 
ment  augmentee  par  evaporation  partielle  d’un  dissolvant. 

c)  Preparations  contenant  de  V extrait  de  chanvre  indien.  — 
L’article  4  de  la  Convention  de  1925,  qui  prevoit  l’application  des 
dispositions  du  chapitre  III  aux  «  preparations  galSniques  (extrait  et 
teinture)  de  chanvre  indien  »  n’a  pas  paru  suffisamment  explicite  au 
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Comit6  des  Experts.  Le  Comite  a  admis  que  Implication  des  disposi¬ 
tions  de  la  Convention  doit  etre  6tendue  aux  preparations  contenant  de 
1’extrait  ou  de  la  teinture  de  chanvre  indien,  en  quantite  telle  et  associes 
a  d’autres  substances  telles  que  ces  preparations  puissent  conduire  h 
une  toxicomanie. 


Le  Comite  d’Experts  dans  une  reunion  anterieure  accorde  le  benefice 
de  i’article  8  a  deux  types  de  preparations  proposes  par  le  Gouverne- 
ment  allemand. 

Le  Comite  d’Experts  dans  une  reunion  anterieure  n’avait  pas  accorde 
le  benefice  de  l’article  8  h  deux  types  de  preparations,  proposes  par  le 
Gouvernement  allemand  : 

1°  Les  oculets,  minuscules  tablettes  destines  &  etre  introduites  dans 
le  sac  conjonctival  de  l’oeil  et  contenant  de  la  cocaine  associee  a 
1’atropine ; 

2°  Des  solutions,  ou  des  tablettes,  comprimes,  pastilles  contenant 
de  la  morphine  (ou  de  l’eucodal)  associe  a  la  scopolamine  (ou  l’atropine; 
dans  les  proportions  de  2  %  au  plus  de  sel  de  morphine  ou  d’eucodal 
et  0,05  °/0  an  moins  de  sel  de  scopolamine  ou  d’atropine. 

Le  d61egue  de  l’Allemagne  a  pr6sent6  au  Comite  permanent  de 
l'Office  international  d’llygiene  publique  des  objections  contre  la  deci¬ 
sion  des  experts,  et  demands  que  ces  preparations  soient  a  nouveau 
soumises  a  leur  examen. 

Dans  la  reunion  actuelle,  les  Experts  sont  revenus  sur  leur  decision 
anterieure  &  l’egard  des  oculets,  qu’ils  ont  accepts  de  soustraire  aux 
dispositions  de  la  Convention  de  Geneve. 

La  composition  de  ces  tablettes  est  la  suivante  : 

Atropin  sulluricum . 0  gr.  0003  gr.  =  8,3  °/« 

Cocainum  hvdrochloricmn . 0  gr.  0003  gr.  =  8,3  •/. 

Mannite . 9  gr.  003  gr.  =  S3, 3  °/„ 

11  est  bien  etabli  qu’il  ne  peut  pas  se  developper  d’accoutumance  h 
l’atropine.  Or,  pour  arriver  avec  cette  preparation  a  une  dose  dange- 
reuse  de  cocaine,  il  faudrait  absorber  une  quantity  d’atropine  qui  serait 
intolerable. 

Quant  au  second  groupe  de  preparations  pour  lesquelles  une  demande 
de  revision  de  la  decision  anterieure  avait  ete  formulee,  le  Comite 
d’Experts  a  distingue  entre  celles  qui  contiennent  de  1' atropine  et  cellos 
qui  contiennent  de  la  scopolamine? 

La  proportion  de  1/2  milligr.  d'atropine  pour  2  centigr.  de  sel  de  mor¬ 
phine  est  suffisante  pour  empecher  l’abus  de  la  morphine.  La  liberte 
de  la  preparation  et  du  commerce  pour  des  solutions  contenant  les 
deux  alcaloides  dans  ces  proportions,  et  mises  en  ampoules  de  1  cm3  1 
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est  de  nature  a  faciliter  l'approvisionnement  des  pharmacies  qui  sont 
appelees  £t  delivrer  des  ampoules,  sur  ordonnance  medicale,  g£n6rale- 
ment  dans  des  cas  urgenls.  Maisla  circulation,  int6rieure  et  entre  pays, 
de  lelles  solutions  sous  une  forme  non  divisee  aurait  l’inconvenient 
de  soustraire  4  la  statistique,  et  au  controle  de  l’emploi,  des  quantites 
de  morphine  qui  pourraient  6lre  considerables.  La  morphine  ou 
1’eucodal  et  les  autres  alcaloides  du  groupe  pourraient  de  plus  etre 
recup6r6s  des  solutions,  et  plus  facilement  des  tablet tes,  pastilles, 
comprimes.  Le  Comite  d’Experts  a,  en  consequence,  decide  d'appliquer 
la  tolerance  prevue  a  I’article  8  aux  solutions  contenant  une  proportion 
de  2  7„  au  maximum  de  sel  de  morphine  ou  d’eucodal  associe  k  0,05  °/0 
au  minimum  de  sel  d'atropine,  h  la  condition  expresse  qu’elles  ne 
soient  d61ivrees  par  le  producteur  qu’en  ampoules  de  1  cm3  1. 

Mais  il  a  refus6  la  meme  tolerance  aux  solutions  analogues  contenant 
de  la  scopolamine  au  lieu  d'atropine.  Des  faits  lui  ont  et6  rapportes, 
^tablissant  qu’une  accoutumance  &  la  scopolamine  peut  se  developper  ; 
que,  notamment,  l’usage  habituel  de  cenarcotique  entraine  la  necessity 
d’elever  la  dose  pour  maintenir  l’elficacite.  La  decision  du  Comity  a  et6 
surtout  motivee  par  l’exp6rience  faite  a  Vienne  avec  les  tablelles  (et  les 
ampoules)  de  Modiscop ,  preparation  contenant  de  la  morphine,  de  la 
dionine  et  du  bromhydrate  de  scopolamine  et  h  laquelle  le  benefice  de 
I’article  8  a  ete  refuse  par  une  decision  anterieure.  Elle  etait  particulie- 
rement  agr6able  a  prendre  et  largement  utilis6e  pour  les  accouche- 
ments,  mais  idle  a  provoque  de  nombreux  cas  de  toxicomanie,  parmi 
lesquels  celui  d’un  sujet,  qui  est  arrive  a  absorber  sous  cette  forme 
0  gr.  3  de  morphine  par  jour,  a  ete  cit6  au  Comity  des  Experts. 

Le  Gouvernement  allemand  a  presents  une  autre  demande  de  sous- 
traction,  en  application  de  l’article  8,  aux  dispositions  de  la  Convention 
de  Geneve  pour  des  preparations  contenant  du  dicodide  (dihydrocodei- 
none)  ou  de  1’eucodal  (dihydrooxycodeinone).  II  s’agit  de  tablettes  dont 
la  composition  est  la  suivante  : 

a)  Dicodide  (Firme  Knoll,  de  Ludwigshafen). 


N°  d.  Bicarbonate  de  dicodide  (correspondent  &  0  gr.  0030 

de  dihydrocodeinone) . 0  gr.  0050 

Poudre  d’ipdca . 0  gr.  0300 

Talc . 0  gr.  0175 

Fecule . 0  gr.  0223 


Poids  total.  ....  0  gr.  0750 

X"  2.  Bilartrate  de  dicodide  (correspondent  a  0  gr.  0060 

de  dihydrocodeinone) . 0  gr,  0100 

Pouire  d'ipgca . 0  gr.  0600 

Talc . 0  gr.  0350 

Fecule . 0  gr.  0450 


Poids  total . 0  gr.  1500 
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b)  Eacodal  (Firme  Merck,  de  Darmstadt)  : 

Chlorhydrate  d’eucodal  (correspondant  a  0  gr.  004  de 


dihydrooxycodeinone) . 0  gr.  003 

Poudre  d’ipSca . 0  gr.  040 

Lactose . 0  gr.  070 

F6cule . .  .  0  gr.  090 

Talc . 0  gr.  010 


Poids  total.  ....  0  gr.  220 


La  proportion  de  la  poudre  d’ipeca  k  l’alcaloide  est  dans  ces  prepara¬ 
tions  de  10  a  1.  Le  Comite  d’Experts  ayant  decide  d’exiger  pour  les 
alcaloi'des  du  groupe  une  proportion  de  20  parties  d'ipeca  pour  t  d’alca- 
loldes,  l’application  de  l’article  8  aete  refusee  aux  nouvelles  prepara¬ 
tions  soumises  par  le  Gouvernement  allemand. 

Application  de  T article  10. 

Le  Comite  permanent  de  l’Office  international  d’Hygiene  publique 
avait  demand^  au  Comity  des  Experts  si,  en  conformite  avec  les  dispo¬ 
sitions  de  l’article  10  de  la  Convention  de  Geneve,  un  nouveau  produit, 
Yacedicone ,  devait  etre  soumis  aux  effets  de  la  Convention. 

Ce  produit,  mis  en  vente  par  la  maison  Bouringer,  it  Hambourg,  est 
prepare  a  partir  de  la  th6baine  et  designe  par  les  auteurs  qui  le  pre¬ 
sented  sous  le  nom  d’acetyiedimethylodihydro-thebaine.  M.  le  profes- 
seur  Knaffl-Lenz,  membre  du  Comite  des  Experts,  s’est  livre  k  son 
sujet  a  une  6tude  bibliographique  et  experimentale,  qu’il  a  consignee 
dans  un  rapport  soumis  au  Comite  des  Experts.  II  a  obtenu  facilement, 
par  ebullition  de  l’ac6dicone  avec  des  acides  min6raux  dilues,  un  pro¬ 
duit  dont  le  point  de  fusion  eiait  le  m6me  que  celui  de  la  dibydroco- 
d6inone  (dicodide) ;  et  d’autre  part  il  a  prepare,  par  ebullition  prolongee 
de  la  dihvdrocodeinone  avec  1’anhydride  acetique  en  presence  d’acetate 
de  sodium,  au  refrigerant  k  reflux,  un  produit  qui  a  le  point  de  fusion 
de  1’acedicone  et  ne  modifie  pas  le  point  de  fusion  de  celle-ci  quand  on 
chauffe  le  melange  des  deux  produits.  II  a  done  considere  Yacedicone 
comme  le  derive  diacetyle  du  dicodide. 

Cette  identification  a  ete contests  au  coursde  la  discussion  relatives, 
l’acedicone,  la  difference  de  constitution  entre  ce  produit  et  le  dicodide 
ne  residant  toutefois  que  dans  l’arrangement  moieculaire  interne,  l’ace- 
dicone  possedant  une  double  liaison  dans  le  noyau  et  une  fonction 
enolique.  Mais  il  n’a-  pas  paru  necessaire  au  Comite  de  trancher  ce 
debat,  d’ordre  exclusivement  chimique,  la  decision  concernant  l’ace- 
dicone  devant  etre  assise  sur  des  bases  physiologiques  et  pharmaco- 
logiques. 

A  cet  egard,  le  Comite  des  Experts  a  reconnu  que  Taction  sedative  de 
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1’acedicone  sur  la  toux  ainsi  que  la  tendance  au  vomissement  que  des 
doses  un  peu  61evees  paraissent  provoquer  chez  certains  sujets  faisaient 
de  ce  produit  un  [agent  therapeutique  tres  utile.  Mais,  d’autre  part,  il 
a  cru  devoir  surtout  tenir  compte  du  fait  incontestable  que,  chez  un 
morphinomane,  l'acedicone  pouvait  etre  substitue  a  la  morphine  et,  par 
suite,  satisfaire  et  continuer  a  entretenir  le  besoin  caracteristique  de  la 
toxicomanie.  Dans  ces  conditions,  il  a  estime  que  l’acedicone  devait 
6tre  soumis  au  controle  institue  par  la  Convention  de  Geneve. 


Au  cours  de  cette  meme  reunion  des  Experts,  les  debats  ont  conduit  h 
discuter  diverses  questions  ne  figurant  pas  k  l’ordre  du  jour  et  les  vues 
qui  ont  ete  echangSes  ont  abouti  k  formuler  des  conclusions  railiant 
l’unanimitS  des  suffrages,  qu’il  a  et4  juge  utile  de  rapporter  dans  le 
procbs-verbal  de  la  session. 

1°  Bans  les  decisions  du  Comite  des  Experts  prises  anterieurement 
ii  regard  du  dilaudide,  de  l’eucodal,  du  dicodide,  des  esters  ( acyl - 
derives)  de  la  morphine ,  on  n'a  mentionne  jusqu’a  present  que  ces  sub¬ 
stances,  sans  parler  de  leurs  sels.  Or,  de  meme  que  dans  1' article  4  (c) 
de  la  Convention  de  Geneve ,  it  est  question  de  «  la  morphine ,  de  la 
diacetylmorphine,  la  cocaine  et  leurs  sels  respectifs  »,  les  decisions 
concernant  les  substances  6num6r6es  ci-dessus  doivent  6videmment 
s’appliquer  aussi  h,  leurs  sels  respectifs. 

2“  Le  fait  que  la  codeine  n’est  pas  soumise  au  controle  institue  par  la 
Convention  de  Geneve  cree  des  dif/lcultes  pour  la  surveillance  de  la 
morphine  taut  dans  les  lieux  de  production  qu’a  / exportation  et  a 
f importation.  En  effet,  la  morphine  est  facilement  transformable  en 
codeine.  Un  fabricant  pent  presenter  au  contrdle  de  la  morphine  en  la 
dormant  comme  destinee  it  etre  transformee  en  codeine ,  puis  montrer 
de  la  codeine  provenant  d'une  autre  source  et  disposer  de  sa  provision 
de  morphine  pour  un  usage  clandestin.  Cette  grave  lacune  dans  les  dis¬ 
positions  de  la  Convention  de  1925  ne  pourrait  disparaitre  que  si,  dans 
une  Convention  future,  on  soumettait  la  codeine  au  controle,  mais  a 
l’importation  et  l’exportation  seulement,  en  laissant  libre  la  circulation 
interieure. 

3°  Le  Comite  des  Experts  est  d’avis  que  le  principe  d'une  distinction 
entre  le  contrdle  de  T importation  el  f  exportation  et  le  contrdle  de  la 
circulation  interieure  clevrait  etre  introduit  dans  la  Convention  future-, 
il  serait  susceptible  de  recevoir  de  multiples  applications,  et  permet- 
trait  de  perfectionner  le  contrdle  dans  les  cas  ou  il  est  necessaire,  sans 
creer  de  gene  dans  ceux  oil  il  ne  test  pas. 

4°  Une  future  Convention  devrait  egalement  soumettre  au  controle 
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les  substances  qui,  sans  etre  elles-memes  des  stupefiants  on  peuvent,  en 
d'autres  termes,  dive  considerees  comrne  des  matieres  premieres  des 
stupefiants :  tel  est  le  cas  de  l'eegonine  par  example ,  qui  donne  lieu  indus- 
triellement  a  une  fabrication  synthetique  de  la  cocaine. 

5°  Une  preparation  suisse,  L’lpecopan,  fabriquee  par  la  maison  Sandoz, 
tin  pas  ete  1'objet,  taute  de  temps,  d'une  demande  oflicielle  d’applica- 
tion  de  I  article  8.  Neanmoins,  le  Comite  des  Experts  a  estime  qu'il  pou- 
vait  des  maintenant  examiner  sa  composition  et  exprimer  un  avis. 

La  preparation  contient  une  proportion  de  0,2  de  hromhydrate 
d' emetine  pour  0, A  de  morphine.  La  dose  de  substance  emetisante  est 
suffisante  pour  empecber  tout  abus.  La  preparation  pourrait  done  etre 
soustraite  aux  dispositions  de  la  Convention  au  tilre  de  l'article  8. 
Lorsqu'elle  sera  soumise,  pour  avis  et  rapport,  au  Comite  permanent 
de  1' Office  international  d’ Hygiene  publique,  celui-ci  pourra  prendre 
une  decision  sans  consulter  a  nouveau  son  Comite  d' Experts. 

Enfin  le  Comite  des  Experts  a  decide,  avant  de  se  separer,  de  charger 
M.  le  professeur  Knaffl-Lenz  de  lui  presenter,  lors  de  sa  prochaine 
reunion,  un  rapport  preliminaire  sur  les  questions  qui  lui  auront  ete 
deferees  par  le  Comite  permanent  de  l’Office  international  d’Hygiene 
publique. 

Em.  Perkot. 


■4- 


Progres  dans  le  diagnostic  de  la  tuberculose  (■). 

Quand  on  medite  sur  les  problemes  souleves  par  l’infeclion  tuber- 
culeuse,  il  est  malais6  de  ne  pas  considerer  cette  maladie  comme 
une  infection  caus6e  par  le  bacille  etudie  par  Koch.  Par  suite,  nous 
sommes  tout  disposes  4  la  ranger  dans  le  groupe  general  des  maladies 
infectieuses  et  4  chercher,  tant  au  point  de  vue  du  diagnostic  qu’4  celui 
du  traitement,  la  solution  de  ces  problemes  dans  les  ph^nomenes 
d’immunit6. 

L’echec  de  Koch  n’a  pas  decourage  les  chercheurs  parce  que  la  tuber¬ 
culose  est  une  infection  dont  nous  manions  aujourd’hui  le  germe  avec 
la  plus  grande  facilite  et  que  par  consequent  il  ne  nous  semble  pas  que 
dans  cette  maladie  les  phenomenes  d’immunite  puissent  etre  differents 
de  ce  qu’ils  sont.  dans  les  autres  infections. 

Cependant  l'experience  nous  prouve  le  contraire.  Nous  devons  done 


i.  La  Farmacia  moderna,  Madrid,  numero  du  23  Kvrier  1930,  p.  49. 


E  DIAGNOSTIC  DE  LA  Tl BERCULOSE 


chereher  dans  la  biologie  du  bacille  un  guide  qui  nous  permette  de 
nous  orienter  dans  une  voie  aussi  ardue. 

Sans  doute  la  question  n’en  sera  pas  elucidAe  entierement  puisqu’il 
fan  I,  pour  que  l’infection  se  produise,  que  le  bacille  se  dAveloppe 
dans  l’organisme  infecte.  Mais  du  moins,  devant  l’impossibilite  matA- 
rielle  d’Atudier  cette  question  dans  son  intAgritA,  nous  aurons  fait 
ceuvre  utile  en  l’abordant  d’une  facon  quelconque.  , 

Le  dAveloppement  difficile  du  bacille  de  Kocii  dans  les  anciens  milieux 
de  culture  fit  croire  que  c’Atait  une  bacterie  tres  exigeante  en  matiere  de 
conditions  nutritives.  En  rAalitA  il  n’en  est  rien,  c’est  ce  qui  explique 
qu’elle  demeure  longtemps  sur  des  points  A  nutrition  insuffisante, 
comme  la  peau,  par  exemple,  et  qu’elle  trouve  dans  tous  les  orga- 
nismes  et  sur  n’importe  quelle  de  leurs  parties  des  conditions  de  deve- 
loppement  convenables.  Aussi  peut-on  dire  que  le  bacille  de  Koch,  une 
fois  habituA  a  un  milieu,  est  tres  aise  a  cultiver,  mAme  si  ce  milieu  est 
peu  nutritif. 

Pour  l’Atude,  non  pas  de  la  rapidite  de  developpement  du  germe 
dans  un  milieu  de  culture,  mais  des  substances  indispensables  a  ce 
developpement,  l’auteur  est  d’avis  qu’au  lieu  d’appauvrir  par  dilution 
un  milieu  d’abord  riche  en  matieres  nutritives,  il  vaut  mieux  preparer 
directement  des  milieux  artificiels  pauvres,  dans  lesquels  on  pourra 
etudier  l’influence  de  chacune  des  sources  d’energie  raises  A  la  disposi¬ 
tion  du  bacille,  telles  qu’elements  mineraux,  matieres  organiques,  etc. 

Les  travaux  de  Lockejiann  et  de  Proscuauer  et  Beck,  comme  ceux  de 
Courmon,  montrent  qu'on  peut  cultiver  le  bacille  de  Koch  dans  des 
milieux  artificiels  tres  pauvres  en  substances  organiques.  Long  a  vu 
que  le  bacille  se  developpait  mieux  quand  on  lui  fournissait  une  source 
de  nitrogene  sous  sa  forme  la  plus  simple  :  NH3  ou  nitrates. 

On  a  remarque  que,  parmi  les  sources  Anergetiques  de  nature  orga- 
nique,  le  bacille  assimilait  mieux  le  carbone  des  acides  qui  contiennent 
peu  d’atomes  de  ce  corps,  tels  que  l’acide  formique  et  l’acide  acAtique, 
que  celui  de  ceux  qui  en  contiennent  plus,  comme  les  acides  lactique, 
succinique  et  citrique. 

Roux  introduisit  avec  succes  dans  les  milieux  de  culture  un  alcool  : 
la  glycerine,  et  cette  pratique  est  A  present  consideree  comme  indispen¬ 
sable,  bien  que  Koch  et  Ferran  soient  l’un  et  l’autre  parvenus  A  faire 
des  cultures  homogenes  du  bacille  dans  du  bouillon  sans  glycArine  pour 
leurs  essais  d’agglutination. 

Il  a  ete  dAmontre  dans  des  milieux  artificiels  tr£s  simples  que  le 
bacille  exigeait  pour  son  developpement  du  soufre,  du  phosphore  et  de 
la  magnesie. 

Enfin  il  a  ete  observe  que  la  potasse  aidait  au  dAveloppement  du 
bacille. 

Tout  cela  montre  que  les  substances  de  composition  simple  ou  de 
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disintegration  moleculaire  avancee  sont  bien  assimilees  par  le  bacille. 
C’est  peut-etre  a  cela  qu’est  due  la  facility  avec  laquelle  des  malades 
(diabetiques,  alcooliques,  etc.)  se  tuberculisent  avec  des  troubles  pro- 
fonds  de  leur  metabolisme  et  de  grandes  pertes  de  poids. 

Le  probleme,  ainsi  mis  au  point,  n’en  presente  pas  moins.de  grandes 
difficulty,  car  les  recherches  faites  parallelement  sur  plusieurs  races 
du  bacille  de  Koch  montrent  que  si  l’une  utilise  bien  l'acide  acetique, 
elle  assimile  h  peine  la  glycerine,  tandis  que  telle  autre  fait  tout  le 
contraire. 

II  y  aurait  interit,  au  point  de  vue  thirapeutique  meme,  &  pour- 
suivre  l’etude  systematique  des  sources  nutritives  les  plus  simples 
du  bacille  de  Koch,  ainsi  que  des  conditions  physico-chimiques  favo- 
rables  k  son  developpement.  La  connaissance  des  Elements  mineraux 
ou  organiques  indispensables  a  son  developpement  et  celle  de  ceux 
qui  lui  sont  nuisibles  serait  tres  utile  pour  la  chimiotherapie.  Elle 
permetlrait,  d’une  part,  de  mettre  l’organisme  en  mesure  de  risister 
au  bacille  par  l’absence  des  elements  necessaires  a  son  developpe¬ 
ment,  et,  d’autre  part,  de  modifier  la  composition  chimique  des 
Elements  qui  lui  sont  nuisibles  de  fa?on  &  ce  qu’ils  n’aient  qu'une 
action  faiblement  toxique  sur  l’organisme. 

C’esl  quand  le  bacille  de  Kocn  ne  se  trouve  pas  a  l’examen  micros- 
copique  du  materiel  ou  quand  il  appartient  aux  types  bovin  et  aviaire 
que  les  nouveaux  milieux  de  culture  sont  surtout  utiles. 

La  culture  de  ce  bacille  a  presents  au  debut  de  grandes  difficulty.  11 
est  surprenant  que  Koch  ait  reussi  &  le  cultiver  dans  du  sirum  coagule 
de  veau,  ce  qui  lui  a  permis  de  l’isoler  &  l’etat  de  pureti  pour  reproduce 
expirimentalement  l’infeclion  et  remplir  ainsi  les  conditions  neces¬ 
saires  pour  attribuer  &  un  germe  le  role  etiologique  dans  1’infection. 
Les  tentatives  faites  pour  renouveler  1'experience  sont  demeurees  sans 
risultat.  Cela  n’a  rien  d’itonnant  puisque  l’auteur  declare  n’avoir 
jamais  obtenu,  dans  des  milieux  classiques  tels  que  bouillon  et  pomme 
de  terre  glycerinee,  le  developpement  du  bacille  dans  plus  de  3  %  des 
tubes  copieusement  ensemences  avec  du  pus  de  ganglions  de  cobayes 
qui  decelait  d’innombrables  bacilles  h  l’examen  microscopique.  Ce  n'a 
et6  que  plus  tard  dans  les  milieux  de  Dobsct,  Petrof,  Petragnani, 
Lubenau,  etc.,  et,  plus  recemment  encore,  avec  les  techniques  de 
Lowenstein  et  Houn,  que  la  culture  du  bacille  de  Kocn  a  pu  etre  faite 
avec  cette  grande  facilite  qui  permet  de  le  manier  aussi  commodement 
que  les  bacteries  les  plus  communes. 

Les  innovations  de  Wenhut  pour  cultiver  le  bacille  en  privant  de 
bacteries  etrangeres,  grdce  au  traitement  a  l’antiformine,  les  produils 
pathologiques,  tels  que  crachats,  urine,  etc.,  bien  qu’ecartees  aujour- 
d’hui,  ne  representent  pas  moins  un  progres  qui  atteint  son  plus  haut 
point  avec  les  modifications  de  Lowenstein  et  Sumiyoscui  et  celles  de 
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Hohn.  Aux  deux  premiers  se  doit  le  traiternent  du  materiel  par  les 
acides  min6raux;  quant  a  Hohn  on  lui  doit  l’emploi  du  milieu  Lubenau 
pour  la  culture  du  materiel  suspect  selon  le  procede  de  Lowenstein. 

La  mise  en  pratique  ’dequis  plus  de  cinq  ans  de  la  technique  de 
Lowenstein  montre  qu’elle  presente  un  grand  inconvenient,  c’est 
qu’une  partie  des  tubes  garnis  de  pomme  de  terre  glycerinee  employee 
pour  I’ensemencement  sont,  apres  quelques  jours  d’etuve,  envahis  par 
les  champignons,  ce  qui  rend  cette  technique  fort  desagreable.  Avec 
la  melhode  de  Hohn,  vivement  recommandable,  cet  inconvenient  dispa- 
rait.  Elle  permet  d’eviter  le  lavage  du  sediment  avec  la  solution  physio- 
logique  et,  comme  l’ensemencement  a  lieu  dans  un  milieu  d’ceuf,  il 
peut  se  faire  direclement. 

Pour  donner  plus  de  propriety  nutritives  au  milieu  de  Lubf.nau 
employ^  par  Hohn,  on  peut  proposer  de  preparer  ce  milieu  ainsi  qu’il 
suit  : 

1°  Meier  trois  parties  d’oeuf  et  1  cm*  de  bouillon  glycerine  a  5  % 
(Hohn)  ; 

2°  Aj outer  k  ce  melange  partie  egale  de  pur6e  de  pomme  de  terre; 

3°  Repartir  le  milieu  ainsi  obtenu  dans  des  tubes  et  le  coaguler  a 
l'etuve  sans  depasser  80°; 

4°  Ajouter  0,5  cm3  de  bouillon  acide  dans  chaque  tube  ; 

5°  Boucher  les  tubes  avec  du  coton  impr6gn6  d’ozokerite  ou  de 
paraffine  pour  y  maintenir  toujours  le  meme  degre  d’humidit^  ; 

6°  Faire  la  preuve  de  la  sterilisation  pendant  plusieurs  jours  a  37°. 

La  puree  de  pomme  de  terre  sera  preparee  avec  100  gr.  de  pomme  de 
terre  finement  hachee  que  l’on  fera  macerer  dans  300  gr.  d’eau  con- 
tenant  1  %  de  C1K,  0,3  °/0  de  CPCa  et  5  °/0  de  glycerine.  On  portera 
ensuite  le  melange  h  l’6bullition  et  on  passera  a  travers  une  passoire 
fine. 

Dans  un  travail  special  seront  ult^rieurement  presentes  les  resultats 
obtenus  avec  le  milieu  ainsi  pr6par6,  concurremment  avec  ceux  obtenus 
dans  les  milieux  de  Hohn  et  de  Petragnani. 

Dr  J.  Mourez, 

Chef  de  laboratoire  de  FhOpital  provincial  de  Madrid. 
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1°  LIVRES  NOUVEAUX 


KOPACZEWSKI  (YV.).  Traite  de  Biocolloiclolo<sie.  Tomb  !  :  1‘ratique 
des  eolloides.  Fasc.  I  :  Proprieties  m6caniqucs  des  eolloides. 

1  vol.,  166  pages,  prix  :  40  francs.  Fasc.  II  :  Mesnrc  des  concentra¬ 
tions  mol6culaires  et  ioniques,  1  vol.,  20b  pages,  prix  40  francs.  Gau- 
thier-Villars  et  Cia,  ed.,  Paris,  1930.  —  II  est  inutile  que  nous  presentions  la 
personnalite  de  M.  \Y.  Kopaczewski  aux  lecteurs  de  ce  Bulletin.  A  maintcs 
reprises,  non  seulement  on  a  pu  prendre  ici  connaissance  des  beaux  travaux 
elTectu6s  par  cet  auteur,  mais  encore  on  a  pu  lire  les  comptes  rendus  des 
nombreux  livres  qu’il  a  publics  dans  ces  dernieres  annees.  M.  \Y.  Kopac- 
zewski  est  un  des  tenants  les  plus  connus  de  la  science  des  eolloides;  nous 
savons  avec  quelle  Constance,  quelle  energie,  il  lui  a  consacre  et  lui  consacre 
encore  tout  son  temps.  Cette  fois,  i’Sdition  d’un  de  ses  livres  (Theorie  et  pra¬ 
tique  des  colloi'des,  parii  en  1923)  etant  epuis^e,  il  nous  presente,  comme 
deuxieme  edition,  un  Traite  de  BiocoHo'idoloqie.  Ce  livre  sera  complet  en 
cinq  tomes  :  Le  tome  I,  paru  en  partie,  traite  de  la  «  Pratique  des  collides  ». 
Le  tome  II  exposera  la  question  des  «  Bionolloides  ».  Le  tome  III,  celle  des- 
«  Conditions  d’^quilibre  des  biocolloides  ».  Le  tome  IV  traitera  de  l'impor- 
tance  de  «  L’6tat  colloidal  en  biologie  ».  Le  tome  V  montrera  le  r61e  joue 
par  l’etat  colloidal  en  medecine. 

Deux  fascicules  du  premier  tome  sont  deja  parus.  En  les  consultant,  on  se 
rend  compte  de  l’effort  que  1’auteur  a  su  fournir.  Les  appareils  et  les 
mdthodes  sont  minutieusement  deceits.  De  tres  nombreuses  donn6es  nume- 
riques  sent  fournies.  Des  dessins,  nombreux  et  bien  presentes,  expliquent 
les  textes.  Quand  on  sait  que  ohacune  des  rfftirences,  etrangferes  ou  fran- 
ijaises,  a  ete  non  seulement  v^riliee,  mais  lue  et  annotee  scrupuleusement, 
on  ne  peut  se  defendre  d’un  Stonnement  admiratif  pour  une  telle  mise  au 
point  originale.  Aucun  traits  de  celte  importance  n’existe,  sur  ce  sujet,  a 
l’etranger,  et  nous  devons  remercier  M.  Kopaczewski  d’en  avoir  fait  profiter 
la  science  frau$aise. 

Le  Traite  de  Biocolloi'doloqie  a  sa  place  marqude  non  seulement  dans  les 
laboratoires  de  recherches,  mais  encore  dans  les  bibliotheques  de  nos  col- 
Ifegues  qui  y  trouveront  l’exposd  fort  clair  des  conceptions  modernessur  les 
phdnom&nes  biologiques  et  sur  l’importance  de  ces  vues  nouvelles  pour  les 
sciences  medicates. 

A  titre  d’indication,  nous  allons  relever  les  titres  des  questions  exposees 
dans  les  deux  premiers  fascicules  parus  : 

Fasciculel :  Preparations  et  proprietes  de  l’eau.  —  Preparation  des  hydro- 
sols  et  des  hydrogels.  —  Determination  de  la  densite  des  liquides.  —  Deter¬ 
mination  des  dimensions  micellaires.  —  Diffusion.  —  Ultraliltration.  —  Dia¬ 
lyse.  —  Gonflement  des  gels. 

Fascicule  II  :  Osmometrie.  —  Cryometrie.  —  Ionometrie.  —  Hydriono- 
metrie.  Jean  Regnier. 
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LEVY  (Jeanne).  Essais  et  dosages  biologiques  des  substances 
m6dicamenjeiises.  Preface  du  professeur  Tiffeneau,  1  vol.,  148  pages, 
prix  :  28  francs,  Masson-,  ed.  Paris,  1930.  —  Si  toutes  les  sciences  presentent, 
pour  le  nouvel  arrivant,  de  grandes  difficultes,  on  peut  dire  que  l’etude  bio- 
logique  de  la  valeur  des  medicaments  a  presente,  pendant  de  longues  annees, 
une  difficult^  supplementaire.  Jusqu’a  ces  derners  temps,  il  n’existait  pas  de 
livre  exposant  les  techniques  n^cessaires.  Le  travailleur,  a  defaut  des  conseils 
de  ses  aines,  n’avait  que  la  ressource  de  se  livrer  &  de  longues  recherches 
bibliographiques.  Apres  de  grands  efforts,  il  arrivait  alors,  le  plus  souvent,  a 
prendre  connaissance  de  nombreuses  techniques,  parmi  lesquell.es  il  lui 
etait  bien  difficile  de  faire  un  choix.  Quand  on  pense  que  non  seulement 
l’etude  raisonuee,  pour  des  fins  pratiques,  de  faction  des  medicaments, 
mais  encore  l’etude  physiologique  pure  est  basee  sur  l’exactitude  des 
methodes  employees,  et  en  fin  de  compte  sur  la  valeur  des  resullats  quanti- 
tatifs  obtenus,  on  comprend  tout  le  service  que  nous  rendent  des  livres  tels 
que  ceux  de  Burn,  Pitvenger,  Storm  van  Leuwen  a  l’etranger  et  tel  que  celui 
de  M11®  Jeanne  Levy  en  France.  Ces  auteurs,  non  seulement  apportent  la  des¬ 
cription  des  methodes,  mais  encore  ont  fait  un  choix  parmi  elies.  Si  bien  qu’il 
n’y  a  plus  qu’a  suivre  exactement  les  indications  donnees  pour  etre  assure 
(apres  le  temps  d’accommodation  nficessaire)  d’obtenir  de  bons  resultats. 

Ecrit  de  fagon  fort  claire,  le  livre  de  Mlle  J.  Levy  estillustre  de  figures  nom¬ 
breuses  nettement  explicatives  :  graphiques  et  courbes,  schemas  d'appa- 
reils...  Les  indications  bibliographiques  sont  completes  et  permettront  au 
lecteur  de  se  reporter,  au  besoin,  au  travail  original.  Nous  devons  done 
remercier  M11*  J.  Levy  d’avoir  fait  paraitre  ce  livre,  ou  elle  decrit  les  tech¬ 
niques  mises  au  point  par  d’autres  auteurs,  et  aussi  les  methodes  qu’elle  a 
cnSees  ou  ameliorees,  oil  elle  nous  fait,  en  somme,  profiter  de  toute  son  expe¬ 
rience  de  pharmacologue  et  de  chimiste. 

Ce  livre  debute  par  une  preface  du  professeur  M.  Tiffeneau,  dontM11*  J.  Levy 
est,  depuis  de  nombreuses  annfies  dejh,  la  collaboratiice. 

Le  premier  chapitre  traite  des  principes  des  methodes  d’essais  et  de 
dosages  bio'logiques.  La  deuxiSme  partie  expose  les  techniques  de  dosages 
biologiques  prSconisges  par  le  Comite  d’Hygifene  de  la  Societe  des  Nations  : 
Essais  des  drogues  digitaliques,  de  l’adrenaline  et  extraits  surrenaux,  des 
preparations  de  lobe  posterieur  d’hypopbyse,  de  l’ergot  de  seigle,  des  ars6no- 
benzfenes,  de  l’insuline,  des  preparations  de  thyroide  et  des  drogues  anthel- 
minthiques.  Le  troisieme  chapitre  expose  les  techniques  d’essais  et  de  dosages 
biologiques  de  substances  medicamenteuses  non  encore  etudides  par  le 
Comite  d’Hygiene  de  la  Societe  des  Nations  :  antithermiques,  myotiques  et 
mydriatiques,  vasoconstricteurs  et  vasodilatateurs,  anesthesiques  locaux. 
Dosage  de  la  narcotine  dans  certaines  preparations  a  base  de  poudre  d’opium. 

Tel  qu’il  est  conqu  et  presente,  le  livre  du  Dr  Jeanne  Levy  est  assure  de 
trouver  sa  place  non  seulement  dans  les  laboratoires  de  pharmacodynamie, 
mais  encore  dans  tous  les  laboratoires  de  physiologie.  Nos  coliegues  trouve- 
ront  grand  profit  k  le  consulter  pour  prendre  connaissance  des  qualites  phv- 
siologiques  que  doivent  presenter  les  medicaments  dont  ils  sont  responsables. 
Its  ne  feront  ainsi  qae  devancer  le  temps  ou,  certaines  de  ces  methodes  etant 
inscrites  au  CoJex,  ils  seront  tenus  offlciellement  de  les  connailre. 

Jean  Regnier. 


LEO  (G.).  Helminthes  et  Protozoaires  les  plus  frequents. 
Symptomatologie  et  traitement.  Un  volume,  214  pages.  Prix  :  20  fr. 

Expansion  scientitique  franQaise,  23,  rue  du  Cherche-Midi,  Paris- VI*.  —  De 
Bull.  Sc.  Pharm.  ( Juin  1930.)  25 


386 


BIBLIOGRAPHIE  ANALYTIQUE 


nombreux  ouvrages  consacres  au  parasitisme  intestinal  ont  paru  ces  der- 
nieres  anndes;  celui  que  1’auteur  nous  presente  aujourd’hui  a  un  but  com- 
pletement  different  et  vient  les  completer  d’une  fagon  avantageuse.  En  effet, 
les  observations  tres  documentees  qu’il  presente  montrent  avec  evidence 
l’origine  parasitaire  de  troubles  qui  auraient  pu  etre  mdconnus  et  dontla 
connaissance  de  la  cause  permet  d’appliquer  iacilement  une  medication 
appropride. 

L’auteur  a  voulu  montrer  Fimportance  des  troubles  que  penvent,  chez 
certains  individus,  causer  la  presence  des  Protozoaires  et  des  Helminthes 
dans  le  tube  digestif.  De  tres  nombreuses  observations  montrent  que  lacause 
de  troubles  pathologiques  multiples  et  varies  doit  dtre  recherchde  dans  la 
presence  de  ces  parasites.  11  indique  les  examens  de  laboratoire  qui  peuvent 
venir  stayer  le  diagnostic  clinique  (examen  du  sang,  eosinophilie,  etc.). 

II  insiste  heureusement  sur  les  conditions  dans  lesquelles  doivent  dtre 
faits  les  prelevements  afin  de  pouvoir  tirer  de  l’analyse  des  renseignements 
reellement  serieux.  Quelques  pages  sont  consacrees  aux  techniques  courantes 
de  recherches  coprologiques. 

Le  traitement  forme  la  derniere  partie  de  l’ouvrage  avec  l’indication  des 
anthelminthiques  les  plus  actifs  contre  les  divers  parasites  et  leur  posologie. 
Une  erreur  materielle  a  fait  placer:  pelletierine  comme  titre  du  chapitre  trai- 
tant  des  pyrethrines.  D’autre  part,  il  n’est  pas  possible  desuivre  l’auteur  dans 
sa  prescription  de  «  benzine  impure  du  commerce  »;  l’usage  chez  les  animaux 
de  pareille  medication  ayaut  ddja  causd  des  accidents,  on  ne  saurait  trop 
insister  sur  le  danger  de  l’emploi  medicinal  d’unproduit  impuret  dont  l’im- 
purete,  non  determinee  et  trds  active,  peut  dtre  en  proportion  trds  variable. 

La  lecture  de  cet  ouvrage  apportera  une  contribution  utile  a  la  pathogenie  de 
nombreux  dtats  morbides,  dont  la  cause  rdelle  peut  souvent  dtre  mdconnue. 

M.  Rondeau  du  Noyer. 


AUGLA1R  (Jules).  Vaccination  preventive  et  curative  <lu  cobaye 
et  du  lapin  contre  la  tuberculose  liumaine.  Ses  indications  et 
ses  efiets  chez  l’liomme.  1  vol.,  184  pages.  Prix  :  25  francs.  Masson  edit., 
Paris,  1930.  —  Les  experiences  faites  par  le  Dr  Auclair,  medecin  de  l'hdpital 
temporaire  du  Bastion  29,  ont  eu  comme  point  de  depart  la  constatation  de 
la  resistance  exceptionnelle  que  prdsentent  les  oiseaux  (Gallinace's  en  parti- 
culier)  a  l’attaque  du  bacille  tuberculeux.  Pour  l’auteur,  cette  resistance  tient 
aux  proprietes  particulieres  que  prdsente  le  pancreas  des  oiseaux.  II  a  done 
institud  toute  une  serie  d’expdriences  dont  les  resultats,  jusqu’a  present,  peu¬ 
vent  se  rdsumer  ainsi  : 

1°  En  faisant  agir  dans  des  conditions  appropriees  des  extraits  de  panerdas 
de  poule  sur  des  bacilles  de  Koch  virulents  ou  tues  par  la  chaleur,  et  en  injec- 
tant  ensuite  ce  mdlange  au  cobaye  et  au  lapin,  on  peut  vacciner,  preventi- 
vement,  ces  animaux  contre  la  tuberculose  humaine; 

2°  Cette  vaccination  est  capable  d’exercer  une  action  curative.  Sous  son 
influence  les  animaux  peuvent  guerir  de  la  tuberculose.  II  faut  prendre  tou- 
tefois  la  precaution,  en  particulier  pour  le  cobaye,  d’inslituer  le  traitement  a 
un  moment  oil  la  maladie  est  encore  peu  ddveloppee ; 

3°  Pour  I  homme,  l’auteur  considere  que  ses  preparations  sont  capables  de 
rdaliserune  certaine  vaccination  preventive.  II  n’a  pas  encore  commence  les 
recherches  necessaires  a  la  verification. 

4°  Le  traitement  curatif  a  ete  essayd,  chez  l’homme,  sur  des  lesions  tuber- 
culeuses  extdrieures  :  lupus,  tuberculoses  cutanees.  Des  phdnomenes  tres 
favorables  se  sont  produits  sous  Finfluence  du  traitement. 
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La  guerison  de  certaines  [manifestations  tuberculeuses  semble  done, 
d’aprAs  l’auteur,  des  maintenant  acquise.  Cependant,  de  i’avis  meme  du 
Dr  Auclair,  de  plus  longues  applications  cliDiques  sont  encore  necessaires 
pour  qu’on  puisse  se  faire  une  opinion  definitive.  Notons  en  outre  que  i’au- 
teur  n’a  public,  pour  le  moment,  aucune  observation  concernant  le  traite- 
ment  de  la  tuberculose  pulmoiiai'.e. 

Par  ce  resume  on  voit  que  le  Dr  Auclair  pense  avoir  fait  un  pas  decisif  dans 
la  connaissance  des  maladies  tuberculeuses  et  de  leur  traitement.  Depuis 
vingt  ans  ce  savant  travaille  seul  daus  son  laboratoire,  conduit  par  le  pur 
d4sir  de  la  recherche  scientifique.  C’est  lfi  un  bel  exemple,  tout  a  fait  rare  a 
notre  epoque.  En  lisant  le  livre  que  nous  venons  d’analyser,  les  comptes 
rendus  des  experiences,  et  aussi  l’avant-propos  et  la  belle  d4dicace,  on  se 
rend  compte  que  l’on  est  en  presence  d’un  esprit  tres  noble,  mu  veritable- 
ment  par  un  id6al  superieur. 

Nous  souhaitons  de  tout  coeur  que  les  experiences  du  Dr  Auclair,  dument 
vAnfiees-,  soient  a  l’origine  d’un  progr^s  decisif  dans  la  lutte  contre  la  tuber- 
culose. 

Nous  le  souhaitons  non  seulement  pour  que  «  l’humanite  en  retire  un 
allegement  a  sa  triste  condition  »,  mais  encore,  au  point  de  vue  moral,  pour 
que  des  efforts  si  grands,  si  longs,  si  penibles,  n’aient  pas  4fe  fournis  en 
vain.  Jean  Regnier. 

BOYER  (Paul).  Bibliographic  du  bismuth.  Annales  des  maladies 
veneriennes.  Supplement  au  nunrfero  de  juin  1929.  Recueil  de  200  pages.  — 
L’auteur  donne  dans  ce  recueil  un  nombre  considerable  dedications  biblio— 
graphiques  (plus  de  2.000).  Ces  references,  parfaitement  presenfees  et  clas- 
sees,  rendront  de  grands  services  aux  chercheurs,  medecins,  biologistes, 
chimistes  qui  s’inferessent  ii  la  question  du  bismuth.  Jean  Regnier. 
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Chimie  generate. 


Action  dc  quelques  bases  organiques  ct  de  leurs  chlorliy- 
drates  sur  le  calomel.  Bougault  (J.).  Bull.  Acad.  Med.,  1929,  102,  3e  s., 
p.  234.  —  Certaines  bases  terliaires  ou  leurs  chlorhydrates  dAcomposent  le 
calomel  avec  mise  en  liberte  de  mercure  mAtallique.  La  reaction  est  particu- 
lierement  nette  avec  le  chlorhydrate  de  cocaine  et  permet  de  deceler  ce  sel 
dans  un  melange  de  poudres.  La  novocaine  et  la  stovaine  donnent  la  nfeme 
reaction  avec  un  peu  moins  d’intensite,  le  chlorhydrate  de  morphine  est  sans 
action.  R.  R. 

Sur  le  pouvoir  r^ducteur  des  polyols  vis-a-vis  des  solutions 
alcalines  d’iodomercurate  de  potassium.  Fleury  (P.)  et  Marque  (J.). 
C.  It.  Ac.  Sc.,  1929,  188,  n°  26,  p.  1686.  —  On  connait  depuis  lougtemps 
Paction  reductrice  exercee  par  les  aldehydes,  a  froid,  sur  1’iodomercurate  de 
potassium  en  milieu  alcalin.  Les  auteurs  montrent  que  ce  pouvoir  rAducteur 
se  retrouve  chez  les  polyols,  en  operant  a  chaud  ;  la  quantife  d’oxyg^ne  cor.- 
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sommd  est  a  peu  pres  proportionnelle  au  nombre  d’atomes  de  carbone  du 
polyol.  Cette  propriety  est  susceptible  d’&tre  utilisde  pour  le  dosage  de  certains 
polyols.  P-  C. 

Sur  les  carbonates  organo-magn^siens  mixtes  vrais.  Iva- 
noff  (D.).  a.  R.  Ac.  Sc.,  1929,  189,  n°  1,  p.  51.  —  Les  carbonates  orjjano- 
magndsiens  n ixtes  vrais  sont  les  composes  de  constitution  RO.CO.OMgX.  On 
les  obtient  en  faisant  reagir  sur  les  composes  de  Grignard  RMgX  d’abord 
foxygene,  puis  l’anhydride  carbouique.  Ces  corps,  trails  par  1’eau,  four- 
nissent  falcool  correspondant  et  un  hy irocarbonate  de  magnesium. 


Action  ties  liautes  temperatures  sur  quclqties  sulfures.  Picon. 
C.  R.  Ac.  Sc.,  1929,  189,  n"  2,  p.  90.  —  Les  sulfures  de  la  sixieme  colonne 
de  la  classification  pdriodique  (molybdene,  tungstene,  uranium),  ainO  que 
ceux  d’aluminium  et  de  magnesium,  sont  volatils  ou  dissociables  des  1.200  a 
1.300°.  Ces  sulfures  sont  tous  dissociables  dans  le  vide  ;  mais  les  sulfures  d’alu- 
minimn  et  de  magnesium  le  sont  peu.  Toutefois  on  ne  peut  pas  obtenir  par 
distillation  dans  levide  des  sulfures  cristallises.  P.  C. 

Sur  la  reduction  des  semiearbazones  des  acides  a-c6toniques. 
Semicarbazides  substitutes  en  I  par  des  restes  acides.  Bou- 
GAULT  (J.)  et  Popovici(Mlle  L.).  C.n.  Ac.  Sc.,  1929, 189,  n°  4,  p  180.  —  La  reduc¬ 
tion  par  I’amalgame  de  sodium  des  semiearbazones  des  acides  x-ac6toniques 
fournitdes  semicarbazides  A  fonction  acide  de  formule  generale  R.CH(CO’II). 
NH.NH  CO.NH3.  Ces  composes  sont  acides  et  peuvent  fiti e  titres  acidimetrique- 
ment  en  presence  de  la  phenolphtaleine.  Ces  acides  semicarbazides  rSduisent 
le  reactif  de  Nessler.  Les  dioxytriazines  provenant  de  la  d6shydratation  des 
semiearbazones  des  acides  a-cetoniques  donnent  les  mSmes  prodnits  de 
reduction  que  les  semiearbazones  dont  elies  prnviennent.  Par  faction  de 
l’iode  en  milieu  alcalin,  les  acides  semicarbazides  donnent  la  reaction  : 

CsH°.CH(0O°H).NH.XH.CO.NHa  +  O»=  H*0  +  CO2 ,+  C*H».CH  =  N.NB.OO.NH*. 

Cette  dernifere  reaction  doit  Stre  rapprochde  de  celle  observee  lorsqu’on 
fait  agir  l’iode  et  le  carbonate  de  sodium  sur  la  semicarbazone  d'un  acide 
a-cStonique;  on  obtient  en  effet  un  produit  non  acide,  ddrivant  de  la  semi¬ 
carbazone  par  perte  de  CO'  et  de  H'.  P.  C. 

Itccherches  dans  la  strie  des  ph6iiylindenes.  Extension  tie  la 
reaction  de  Wolff  a  la  preparation  directe  d’un  hydrocarbure 
hydrindenique  a  partir  de  la  ettone  correspond  ante.  Mourel  (C-), 
Dufraisse  (C.)  et  Gagnon  (P.).  C.  R.  Ac.  Sc.,  1929,  189,  n°  a,  p.  217.  — 
l.e  1.1-diphenylliydrindene  peut  etr.;  obtenu  avantageusement  en  faisant 
reagir  l’Stliylate  de  sodium,  a  200°,  sur  fhydrazone  de  la  v.-j-diphdnyl-a-hydrin- 
done.  ^  P.  C. 

Ee  titane  dans  les  aniinaux.  Bertrand  (G.)  et  Voronca-Spirt  (Mme). 
C.  R.  Ac.  Sc.,  1929,  189,  n°  5,  p.  221.  —  Les  animaux  renferment  du  titane, 
en  proportions  d’ailleurs  nettement  differentes  selon  les  organes  et  seloti  les 
especes.  p.  c. 

Kecherches  sur  le  rubrbne.  Etude  du  mecanismc  de  forma¬ 
tion;  description  d  un  derive  chlort  intermtdiaire.  Moursu  (C.), 
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Dufraisse  (C.)  et.  Robin  (J.).  C.  R.  Ac.  Sc.,  1929,  188,  n»  25,  p.  1582.  — 
Hecherches  dans  la  sdrie  des  ruhrftnes.  Corps  azot6s  obtenus 
a  partir  de  l’ether  chlorhvdrique  du  diplienylpheiiylethinyl- 
carbinol.  Robin  (J.).  C.  H.  Ac.  Sc.,  1929,  189,  n°  5,  p.  252.  —  On  sait  que 
le  rubr^ne  est  obtenu  par  enlevement  de  deux  molecules  d’acide  chlorhy- 
drique  a  deux  molecules  de  lather  ctilorhydrique  du  diphenylphenyldthiny  I- 
carliinol  (C'IP)'CCl.C  ==  C.C“H\  II  se  fait  au  cours  de  la  reaction  un  corps 
intermediate  resultant  de  l’enievement  d’une  seule  moMcule  d’acide  chlorh  v- 
drique.  D’autre  part,  l’action  de  Paniline  sur  l’ether  chlorhydrique  du 
diphenylphenylethinylcarbinol  fouruit  un  compose  de  constitution  probable 
(C'H5)*C  =  CH.C(=  .NC'H5jCclP.  L’action  de  l’ammoniaque  sur  le  mtoe  ether 
chlorhydrique  conduit  au  corps  de  formule  probable  (CCH3)3C  (NH*).C  =  C.C6H3. 

P.  C. 

Sur  la  r«5trogradalion  du  cycle  en  C“  au  cycle  en  C5  a  l’aide 
de  l’6th6rate  de  broniure  de  magnesium.  Redos  (P.).  C.  R.  Ac.  Sc., 
1929,  189,  n°  5,  p.  255.  —  L’action.  de  l’ethfirate  de  bromure  de  magnesium 
sur  Poxyde  de  cyclohexene  fournit  de  l’aldehyde  cyclopentauique  avec  un 
rendement  de  34  "/ 0.  Si  Pon  traite  dans  les  mSmes  conditions  la  chlorhydrine 
du  cyclohexanediol-1.2,  on  n’obtient  que  des  traces  d’aldbhyde  cyclopen- 
tanique,  ce  qui  tient  vraisemblablement  a  la  non  formation  d’alcoolate 
magnfisien;  mais,  si  l’on  forme  d’abord  l’alcoolalej  magndsien  par  action  du 
bromure  d’dthylmagndsium,  et  qu’on  fasse  agirensuite  I’gthSrate  de  bromure 
de  magnesium  sur  le  complexe  ainsi  forme,  on  obtient  l’aldehyde  cyclopen- 
tanique  avec  un  rendement  de  40  0/o.  Ces  retrogradations  peuvent  6tre 
r^alisees  au  sein  du  benzene  et  du  toluene  aussi  bien  que  de  1’ether.  Ce  n’est 
pas  la  chaleur  qui  produit  la  rdtrogradation,  car  celle-ci  a  lieu  egalement  si 
l’on  opfere  k  froid.  P.  C. 

Sur  la  formation  de  rubrCne  a  partir  de  derives  non  chlor^s. 

Robin  (J.).  C.  R.  Ac.  Sc.,  1929,  189,  n°  8,  p.  337.  —  Le  rubrfene  peut  6tre 
obtenu  it  partir  d’autres  substances  que  l’ether  chlorhydrique  du  diphenyl- 
phenyl^thinylcarbinol.  Ainsi  le  chaufTage  des  6thers-sels  et  des  £thers-oxydes 
du  diphenylphenylethinylcarbinol  fournit  du  rubiAne.  D’autre  part,  l’action 
de  Palcool  sur  le  corps  chlor6  intermfidiaire  form6  au  cours  de  la  preparation 
du  rubrene  a  partir  de  l’etber  chlorhydrique  donne  un  nouveau  corps  non 
chlore  fournissant  egalement  du  rubrfene  sous  Paction  de  la  chaleur. 

P.  C. 

Passage  des  ethers  sulfureux  au.v  ethers  chlorosulfoniques 
et  aux  others  sulfuriques  neutres.  Levaillant  (R.).  C.  R.  Ac.  Sc., 
1929,  189,  n°  13,  p.  463.  —  Par  action  du  chlore  a  froid  sur  les  sulfites 
d’alcoyles  S03H3,  on  obtient  avec  un  excellent  rendement  les  chlorosulfonates 
correspondents  SO'Cl(OR).  Si  Pon  opfere  la  chloruration  k  chaud  le  produit 
principal  de  la  reaction  est  Pettier  sulfurique  neutre,  provenant  vraisembla¬ 
blement  de  Paclion  du  chlorosulfonate  form6  tout  d’abord  sur  le  sulfite;  en 
effet  les  chlorosulfonates  chauffes  avec  les  sulfites  d’alcoyles  engendrent  les 
sulfates  avec  un  excellent  rendement  : 

SO’Cl  (OR)  +  S-03R*  =  RC1  -(-  SO*  +  SO‘R*. 

P.  G. 

Etude  de  la  dissociation  des  composes  Hglir*,  2i\H3  et  HgCP, 
21VI13.  Francois  (M.).  C.  R.  Ac.  Sc.,  1929,  189,  n°  16,  p.  583.  —  Ces  deux  com¬ 
poses  se  torment  par  fixation  du  gaz  ammoniac  a  froid  sur  les  deux  sels 
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mercuriques  secs.  Sous  l’influence  de  la  clialeur,  ils  se  dissocient  en  rege¬ 
nerant  du  gaz  ammoniac  et  les  sels  HgBra  et  HgCP.  Ce  sont  done  des  combi- 
naisons  molEculaires.  P.  C. 

Sur  l’exposant  d’hydrogfine  de  l'cau.  Kling  (A.)  et  Lassieur  (A.). 
C.  R.  Ac.  Sc.,  1929,  189,  n°  17,  p.  637.  —  Les  auteurs  ontevaluE  le  pH  de 
l’eau  pure  au  tnoyen  d’une  pile  formee  de  deux  electrodes  d'hydrogene  du 
modele  Sore.nsen,  l’une  renfermant  l’eau  a  etudier,  l’autre  un  liquide  de  pH 
connu,  et  montees  en  opposition.  Cette  mEthode  a  donne  pour  le  pH  de  l’eau 
la  valeur  3,8.  L’eau  pure  n’est  done  pas  uu  solvant  neutre.  P.  C. 

Sur  une  evolution  lente  des  melanges  de  solutions  eolloi- 
dales  rappelant  les  effels  anaphylaetiqiies.  Boutaric  (A.)  et 
Dupin  (Mlle  M.).  C.  R.  Ac.  Sc.,  1929,  189,  n°  19,  p.  754.  —  Boutaric  a  dEja 
montre  que,  pour  provoquer  la  floculation  d’une  solution  colloidale  au  moyen 
d’une  Electrolyte,  il  faut  une  quantite  plus  grande  de  celle-ci  lorsqu’on 
l’introduit  a  intervalles  de  temps  espaces  que  lorsqu’on  l’introduit  en  bloc. 
Au  contraire,  lorsqu’on  melange  deux  solutions  colloidales  (sol  d’hydrate 
ferrique  et  sol  de  sulfure  d’arsenic),  l’addition  de  Pun  des  sols  au  second 
rend  ce  dernier  plus  sensible  a  1’addition  d’une  dose  ultErieure  du  premier 
sol;  ce  phEnomene  rappelle  en  certains  points  l’anaphylaxie.  P.  C. 

Condensation  du  clilorure  de  l’acide  diniethylacrylique  avec 
le  benzitne.  Obtention  de  la  diindthylvinylcetone.  Darzens  (G.), 
C.  R.  Ac.  Sc.,  1929,  189,  n°  19,  p.  766.—  Enfaisant  rEagir  le  chlorure  d’acryle 
sur  les  carbures  aromatiques,  en  presence  du  chlorure  d’aluminium,  dans  le 
but  de  prEparer  les  vinylarylcEtones,  Moureu  a  obtenu,  par  suite  d’une 
cyclisalion,  des  hydrindones.  Mais  si  Ton  condense  le  chlorure  de  dimEthyl- 
acryle  (CH*)2C  =  CH.COC1  avec  le  benzene,  on  obtient  la  diiuetliylvinylphe- 
nylcetoae  CsH“.CO.CH  =  C(CH3)3,  sans  qu’il  y  ait  de  cyclisation.  Cette  nouvelle 
cEtone  prEsente  la  particularitE  de  ne  pas  donner  de  dErivE  cristallisE  avec  la 
phEnylhydrazine  et  l’hydroxylamine.  Toutes  les  tentatives  faites  pour  la 
cycliser  out  echouE ;  cette  resistance  a  la  cyclisation  pourrait  etre  due  aux 
phEnomenes  de  polarisation  induite  dans  la  chaine  de  carbone.  P.  C. 

Sur  un  nouveau  produit  derive  du  pyramidon.  Charox.nat  (R.)  et 
Delaby  (R.).  C,  R.  Ac.  Sc.,  1929,  189,  n°  21,  p.  850.  —  L’action  de  l’eau 
oxygEnEe  concentrEe  (perhydrol)  sur  le  pyramidon  donne  un  dioxypyramidon 
C‘3IP,OajN3,  cristaux  incolores  fondant  a  103°3.  Ce  composE  est  beaucoup  plus 
soluble  que  le  pyramidon;  il  ne  donne  pas  de  sels  definis;  sa  solution  n’est 
pas  prEcipitEe  par  les  rEactifs  des  alcaloides.  Au  point  de  vue  pliarmaco- 
dynamique,  le  dioxypyramidon  est  a  peu  prEs  aussi  analgesique  que  le 
pyramidon;  il  a  de  plus  des  propriEtEs  hypnotiques.  P.  C. 


Chimie  biologique. 


Le  metabolisme  du  soul’re.  XVI.  Facteurs  alimentaires  en 
relation  avec  la  composition  ehimique  des  poils  des  jeunes 
rats  blancs.  The  metabolisme  of  sulfur.  XVI.  Dietary  factors  in  relation 
to  the  chemical  composition  of  the  hair  of  the  youngwhite  rat.  Lichtbody  (H.  D.) 
et  Lewis  (H.  B.).  Journ.  of  biol.  Cliem.,  1929,  82,  n“  3,  p.  663.  —  Les  recherches 
des  auteurs  fournissent  une  nouvelle  preuve  de  la  necessitE  de  donner  de  la 
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cystine  dans  la  ration  pour  assurer  la  production  normale  de  poils  chez  les 
jeunes  rats  blancs;  toutefois  le  besoin  de  cystine  pour  la  croissance  passe 
avant  le  besoin  de  cystine  pour  le  d^veloppement  des  poils.  La  composition 
chimique  de  ces  poils  apparait  etroitement  li6e  avec  la  teneur  en  cystine  et 
en  soufre  de  la  ration  alimentaire.  R.  L. 

titudcs  sur  la  creatine.  I.  ElFet  de  la  creatine  sur  le  sucre 
sanguin.  Studies  on  creatine.  I.  The  effect  of  creatine  on  the  blood  sugar. 
Hill  (R.  M.)  et  Mattison  (I.  H.).  Journ.  of  hiol.  Chcm.,  1929,  82,  n°  3,  p.  079. 
—  La  creatine,  d’apparence  non  toxique,  donnee  en  ingestion  ou  en  injection, 
diminue  le  sucre  sanguin  du  chien  pendant  le  jeilue  et  empeche  la  produc¬ 
tion  de  ce  sucre  aux  d6pens  du  glucose  quand  elle  est  donnie  conjointement 
a  ce  meme  animal.  It.  L. 

Etudes  sur  la  creatine.  11.  Eflet  de  l’administralion  de  la 
cr6atine  sur  les  lupins.  Studies  on  creatine.  II.  The  effect  of  creatine 
administration  upon  rabbits.  Peabody  (W.  A.)  et  Hill  (It.  M.).  Journ.  of  hiol. 
Cheat.,  1929,  82,  n°  3,  p.  687.  —  La  creatine  jouit  vis-a-vis  du  lapin  d’une 
action  hypoglycemiante  comparable  a  celle  qui  a  ete  observee  sur  le  chien; 
cette  substance  ne  parait  pas  exercer  d’action  toxique  sur  le  lapin,  notam- 
ment  par  trouble  hepatique  et  par  retention  ureique.  It.  L. 

L’oxydation  de  l’ur6e-dixanthydryle  par  la  reaction  an  bichro¬ 
mate;  une  nouvelle  nnttliode  de  dosage  de  l’ur6e.  The  oxidation 
of  dixanthydryl  urea  by  means  of  the  dichromate  reaction;  a  new  method  for 
determining  urea.  Allen  (F.  W.)  et  Luck  (J.  M.).  Journ.  oi  biol.  Cheat.,  1929, 
82,  n"  3,  p.  693.  —  Le  pr6cipit(i  xanthydrique  est  appr^cie  par  oxydation  a 
l’aide  de  bichromate  de  potasse  dont  l’excfes  est  determine  iodom6triquement. 
La  methode  est  applicable  a  Purine,  au  sang  et  aux  tissus  animaux. 

R.  L. 

Ea  chimie  du  sang  de  deux  csp6ces  de  serpents  a  sonnettes  : 
«  Crotalus  atrox  »  el  «  Crotalus  oregonus  ».  The  blood  of  two  species 
of  rattle-snakes,  Crotalus  atrox  and  Crotalus  oregonus.  Luck  (J.  M.)  et 
Keeler  (L.).  Journ.  of  biol.  Client.,  1929,82,  n°  3,p.  703.  —  Les  chlorures,  les 
phosphates  mineraux  et  les  acides  amines  sont  en  plus  fortes  proportions 
dans  le  sang  des  serpents  examines  que  dans  le  sang  desMammifferes;  l’uree, 
et  le  sucre  sanguin  sont,  au  contraire,  en  faibles  proportions  chez  ces  deux 
especes.  R.  L. 

La  prevention  dc  la  tetanie  des  chiens  paratliyroideetoinisos. 
Ill.  Chlorure  d’ammonium.  The  prevention  of  the  tetany  of  parathyroi- 
dectomized  dogs.  III.  Ammonium  chloride.  Grkenwald  (I.).  Journ.  of  biol. 
Chem.,  1929,  82,  n°  3,  p.  717.  —  Le  chlorure  de  sodium,  producteur  d’acidose, 
previent  ou  attenue  la  tetanie  des  chiens  parathyro'idectomis6s.  R.  L. 

Etude  de  l’action  de  la  trypsine  sur  la  caseine.  A  study  of  the 
action  of  trypsin  on  casein.  Vahlteich  (H.  W.).  Journ.  of  biol.  Cltem.,  1929, 
82,  n°  3,  p.  737.  —  Etude  syst6matique  de  l’action  de  la  trypsine  sur  la  casSine 
a  20°,  30“  et  40°.  R.  L. 

Vitamine  D  et  reaction  f6cale.  Vitamine  D  and  fecal  reaction, 
Bacharach  (A.  L.)  et  Jephcott  (H.).  Journ.  of  biol.  Cltem.,  1929,  82,  n”  3, 
p.  751.  —  Les  auteurs  maintiennent  que  le  dosage  de  la  vitamine  D  pr6sente 
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dans  une  ration  peut  6tre  effectu6  par  determination  du  pH  des  ffeces,  a  con¬ 
dition  toutefois  de  se  placer  dans  des  conditions  d’experimentation  rigou- 
reuse  et  notamment  d’adopter  la  ration  401  propos6e  par  eux.  R.  L. 

La  determination  de  l’azote  aminoniacal  et  amide  dans  le 
tabac  an  moyen  de  la  permutite.  The  determination  of  ammonia 
and  amide  nitrogen  in  tobacco  by  the  use  of  permutit.  Vickery  (H.  B.)  et 
Plcher  (G.  W.).  Journ.  of  hiol.  Chem.,  1929,  83,  n°  1,  p.  1.  —  L'ammoniaque 
est  distillee  avant  et  apres  hydrolyse,  puis  titrfie  colorimiHriquement  par  la 
methode  de  Nessler,  en  presence  de  permutite.  R.  L. 

Metabolisme  des  purines.  II.  ElFet  de  l’ingestion  de  glycine 
sur  l’e.vcretion  d’acide  urique  endogene.  Purine  metabolism.  II.  The 
ingestion  of  glycine  on  the  excretion  of  endogenous  uricacid.  Christman(A.  A.) 
et  Mosier  (E.  C.).  Joiira.  of  hiol. Chem.,  1929,  83,  n°  1,  p.  11.  —  En  confirma¬ 
tion  des  travaux  de  Lewis,  Dunn  et  Doisy,  les  rfisultats  obtenus  montrent  que 
l’ingestion  de  glycine  par  un  homme  au  jeune  est  suivie  d’une  augmentation 
de  l’excrdtion  horaire  d’acide  urique.  R.  L. 

Le  cuivre  est-il  un  constituant  de  la  molecule  de  l'h6moglo- 
bine?  La  repartition  du  cuivre  dans  le  sang.  Is  copper  a  consti¬ 
tuent  of  the  hemoglobin  molecule  ?  The  distribution  of  copper  in  blood. 
Elvehjem  (C.A.),  SteenboCk  (H.)  et  Hart  (E.  B.).  Journ.  of  hiol.  Chem.,  1929, 
83,  n°  1,  p.  21.  —  Les  proportions  de  cuivre  contenues  dans  le  sang  sont  trop 
faibles  pour  que  ce  corps  soit  retenu  comme  constituant  moldculaire  de 
l’h^moglobine.  11  est  plus  abondant  dans  les  globules  que  dans  le  s6rum.  Les 
analyses  des  auteurs  ont  port6  sur  du  sang  de  cheval  renfermant  approxima- 
tivement  0  milligr.  05  de  Cu  pour  100  cms.  R.  L. 

Les  efFets  du  regime  sur  la  teneur  en  cuivre  du  lait.  The  effect 
of  diet  on  the  copper  content  of  milk.  Elvehjem  (C.  A.),  Steenbock  (H.)  et 
Hart  (E.  B.).  Journ.  of  hiol.  Chem.,  1920,  83,  n°  I,  p.  27.  —  L’introduction 
de  cuivre  dans  la  ration  de  vaches  ou  de  chfevres  Levant  de  5  a  10  fois  la  pro¬ 
portion  habituelle  se  montre  sans  effet  sur  la  teneur  en  cuivre  du  lait  fourni. 
Le  lait  de  vache  et  de  chevre  renferme  du  reste  une  quantity  sensiblement 
constante  de  Cu  :  0  milligr.  15  environ  par  litre. 

Determination  gazom£trique  des  sucres  fermentesciblcs 
dans  le  sang  et  dans  l’urine.  Gasometric  determination  of-fermentable 
sugar  in  blood  and  urine.  Van  Slyke  (D.  D.)  et  Hawkins  (J.  A.).  Jovrn.  of  biol. 
Chem.,  1929,  83,  n°  1,  p.  51.  —  Application  de  la  m6thode  au  ferricyanure 
d^crite  antfirieurement  par  les  auteurs  [Journ.  of  biol.  Chem.,  1928,  79,  p.  739) 
au  dosage  des  sucres  fermentescibles.  R.  L. 

Intensity  de  l'actiou  tampon  du  lait  et  des  constituants  du 
lait.  I.  Action  tampon  de  la  easyine  du  lait.  Buffer  intensities  of 
milk  constituents.  I.  The  buffer  action  of  casein  in  milk.  Whittier  (E.  0.). 
Journ.  of  biol.  Chem.,  1929,  83,  n°  1,  p.  79.  — •  L’action  tampon  du  lait  est 
particulierement  grande  au  pH  5,50;  celle  de  la  casfiine  est  trfes  voisine  et 
atteint  son  maximum  au  pH  5,20.  R.  L. 

Le  fer  dans  la  nutrition.  VIII.  Inactivity  des  fortes  doses  de 
fer  dans  la  gu6rison  de  l’anymie  chez  le  rat.  Iron  in  nutrition. 
VIII.  The  ineffectiveness  of  high  doses  of  iron  in  curing  anemia  in  Ihe  rat. 
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Waddell  (J.),  Steenbock  (H.)  et  Hart  (E.  B.).  Journ.  of  biol.  Chem.,  1929,  83, 
n°  1,  p.  243.  —  L’an6mie  du  rat,  provoqude  par  le  regime  au  lait  entier,  n’est 
pas  inlluencde  par  le  chlorure  ferrique  et  par  les  autres  sels  de  fer  purifies 
par  traitement  k  l’hydrog&ne  sulfurS;  les  sels  dits  purs  du  commerce  doivent 
leur  activite  au  cuivre  qu’ils  contiennent.  B.  L. 

Le  fer  dans  la  nutrition.  IX.  Xouvelle  preuve  que  l’anemie 
produite  au  moyen  de  regimes  composes  de  lait  entier  et  de 
fer  est  due  &  uue  carence  de  cuivre.  Iron  in  nutrition.  IX.  Further 
proof  that  the  anemia  produced  on  diets  of  whole  milk  and  iron  is  due  to  a 
deficiency  of  copper.  Waddell  (J.),  Steenbock  (H.),  Elvehjem  (C.  A.)  et 
Hart  (E.  B.).  Journ.  ol  biol.  Chew.,  1929,  83,  n°  1,  p.  231.  —  Une  nouvelle 
preuve  est  fournie  par  ces  recherches  de  la  nature  inorganique  du  principe 
antianemique  coutenu  dans  le  foie  et  les  extraits  du  foie  pr6conis6s  en  th6- 
rapeutiqne.  Ce  principe  qui  stimule  la  formation  d’hemoglobine  chez  le  rat 
mis  au  regime  exclusif  de  lait  entier  avec  ou  sans  addition  de  fer  n’est  autre 
que  le  cuivre,  et  1’anemie  semble  due  a  l’insuffisance  dans  la  ration  de  cet 
Element  sp6cifiqne.  R.  L. 

Sur  la  presence  de  Faluminiuni  dans  les  tissus  vegetaux  et 
animaux.  On  the  presence  of  aluminium  in  plant  and  animal  matter.. 
Kahle.nberg  (L.)  et  Closs  (J.  0.).  Journ.  of  biol.  Cliem.,  1929,  83,  n°l,  p.  261. 
—  Contrairement  k  la  publication  de  Me  Collum,  Rask  et  Becker,  l’auteur  a 
reussi  a  mettre  en  evidence,  au  moyen  du  spectre  lumineux,  la  presence 
d’aluminium  dans  les  tissus  v^gdtaux  et  animaux.  R.  L. 

Epargne  de  la  vitaniine  B  antin<5vritique  en  presence  des  • 
graisses.  Sparing  action  of  fat  on  the  antineuritic  vitamin  B.  Evans  (H.  M.) 
et  Lepkowsky  (S.).  Journ.  of  biol.  Chem.,  1929,83,  n°  2,  p.  269.  —  Les  graisses 
ont  une  action  d’dpargne  trAs  nette  sur  la  quantite  de  vitamine  B  antindvri- 
tique,  necessaire  au  d6veloppement  des  jeunes  animaux,  specialement  des 
rats  blancs  utilises  au  cours  de  ces  experiences.  Cette  action  ne  parait  pas 
due  a  la  vitamine  elle-m6me  apport^e  par  les  corps  gras,  mais  doit  6tre 
attribute  a  la  nature  chimique  particulifere  des  glycerides,  puisqu’elle  persiste 
chez  les  corps  gras  r6g6ner6s,  apres  saponification,  par  etherification  glyc£- 
rique.  Toutefois,  cette  action  d’epargne  ne  semble  pas  se  manifester  sensible- 
ment  pour  le  facteur  thermostable  de  la  levure.  R.  L. 

L’n  constituant  du  sang  pr<5vu,  non  decouvert.  A  previously 
undetected  constituent  of  blood.  Rockwood  (E.  W.),  Turner  (R.  G.)  et 
Pfiffner  (J.  J.).  Journ.  of  biol.  Chem.,  1929,  83,  n°  2,  p.  289.  —  Dans  le  filtrat 
sanguin  resultant  d’une  precipitation  des  protdines  par  1’acide  tungstique, 
on  trouve,  k  cdte  de  l’acide  urique,  deux  substances  :  la  thioneine  et  un 
corps  inconnu  qui  jouissent  egalement  de  la  propriete  de  donner  une  reac¬ 
tion  bleue  par  reduction  de  l’acide  arsenophosphotungstique.  Ce  corps, 
designe  par  l’auteur  sous  le  nom  de  substance  Z,  a  ete  ddceie  dans  le  sang  de 
fhomme,  du  chien  et  du  lapin,  ainsi  que  le  muscle,  le  rein  et  le  foie  du  lapin 
et  du  chien.  II  n’en  a  pas  ete  trouve  que  des  traces  jusqu’ici  dans  le  sang  du 
bffiuf  et  du  pore.  R.  L. 

Une  methode  rapide  et  exacte  pour  la  determination  de  la 
quantite  de  levure  ou  d’autres  micro-organismes  dans  une 
suspension.  A  rapid  and  accurate  method  for  determining  the  quantity  of 
yeast  or  other  microorganism  in  a  suspension.  Williams  (R.  J.),  Me  Alis- 
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ter  (E.  D.)  et  Roehm  (R.  R.).  Journ.  of  hiol.  Client.,  1929,  83,  n°  2,  p.  315.  — 
La  methode  est  basee  sur  la  variation  de  la  force  dlectromotrice  d’un  ther¬ 
mocouple,  une  cellule  contenant  la  levure  ou  les  microorganismes  dtant 
interposee  entre  ce  thermocouple  et  une  lampe  de  6  a  8  volts.  R.  L. 

Role  de  la  determination  du  pH  dans  le  controle  de  l’auto- 
clavage  de  la  levure  en  rapport  avec  les  vitamines  B.  The  effect 
of  pH  control  in  the  autoclaving  of  yeast  with  respect  to  the  vitamine  B  fac¬ 
tors.  Williams  (R.  R.),  Waterman  (R.  E.)  et  Gurin  (S.).  Journ.  of  biol.  Cliem 
1929,  83,  n°  2,  p.  321.  —  Le  pH  du  milieu  dans  l’autoclavage  de  la  levure  joue 
un  i  61e  important  dans  la  conservation  de  ses  vitamines  B.  L’acidite  natu- 
relle  de  la  levure  de  biere  ne  suffit  pas  a  proteger  completement  le  fac- 
teur  B, ;  le  facteur  B,  n’est  lui-mdme  protege  que  par  de  hautes  concentra¬ 
tions  acides,  les  alcalis  le  d^truisent  pour  une  large  part.  ■  R.  L. 

Extraction  de  la  3-5-diiodotyrosine  a  partir  de  la  thyroide. 

The  isolation  of  3-5  diiodotyrosine  from  the  thyroid.  Foster  (G.  L.).  Journ. 
of  biol.  Cliem.,  1929,  83,  n°  2,  p.  345.  —  33  °/0  de  l’iode  total  de  la  thyroglo- 
buline  peuvent  Stre  isoles  sous  forme  de  diiodotyrosine  et  10  °/°  sous  forme 
de  thyroxine.  R.  L. 

Etudes  des  substances  r6ductrices,  non  glucidiques,  du  sang 
et  de  l’urine.  I.  Glutathion  et  thion6ine  dans  le  sang.  Studies  on 
the  non-sugar  reducing  substances  of  the  blood  and  urine.  1.  Glutathione 
and  thioneine  in  blood.  Benedict  (S.  R.)  et  Newton  (E.  B.).  Journ.  of  biol. 
Ghent.,  1929,  83,  n°  2,  p.  361.  —  La  methode  d’extraction  du  glutathion  a 
partir  du  sang  est  exposee  en  detail.  R.  L. 

Sur  faction  antirncliilique  de  certains  lipides  eholesteriques 
de  l’escargot  de  Bourgogne  (Helix  Pomatia).  Mouriquand  (G.)  et  Leu- 
lier  (A).  C.  II.  Ac.  Sc.,  1929,  188,  n°  26,  p.  1701.  —  Le  melange  de  choleste- 
rine  et  de  lipides  voisins  provenant  de  1’escargot,  irradie,  possdde  un  pouvoir 
antirachitique  notable.  P.  C. 

Transformation  diastasique  de  I'aeide  urique  en  acide  allan- 
toique.  Fosse  (R.  1 ,  Brunel  (A.)  et  de  Gr*ve  (R.).  C.  R.  /le.  Sc.,  1929,  189, 
n°  4,  p.  213.  —  Lesuc  de  nombreux  vegdtaux,  en  particulier  celui  des  graines 
fralches  de  Legumineuses,  transforme  l’acide  urique  en  acide  allantoique.  La 
fermentation  allantoique  de  l’acide  urique  est  l’oeuvre  de  deux  diastases: 
l’une,  appartenant  a  la  classe  des  oxydases,  degrade  l’acide  urique  en  allan- 
tolne,  comme  l’uricase  des  auimaux ;  l’autre  produit  l’acide  allantoique  par 
fixation  d’eau  sur  l’allantoine.  P.  C. 


Microbiologie.  —  Parasitologie.  —  Hygiene. 

Sur  la  presence  de  l’ultra  virus  tuberculeux  dans  le  liquide 
amniotiqiic  d’un  oeuf  extrait,  par  liyst«5rectomie  d  une  femme 
atteinte  de  tuberculose  pulmonaire.  Calmette  (A.),  Cohvelaire  (A.), 
Valtis  (J.),  Lacomme  (M.)  et  Saenz  (A.).  Bull.  Acad.  Med.,  1929,  3' s.,  102,  p.  93. 
—  Ce  liquide  ne  renfermait  pasde  formes  visibles  de  bacilles  de  Koch.  Iuoculd 
a  des  cobayes,  il  a  ddtermind  chez  ces  animaux  une  infection  tuberculeuse  a 
caracteres  trds  particuliers,  telle  qu’on  l’observe  lorsqu’il  s’agit  de  l’ultra- 
virus  tuberculeux.  R.  D. 
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Contribution  a  I'ctude  tie  la  vaccination  conlre  la  dengue. 

Blanc  (G.)  et  Oaminopetros  (J.).  Bull.  Acad.  Med.,  1929,  38  s.,  102,  p.  37.  — 
Les  auteurs  montrent  qu’une  double  vaccination,  d’abord  avec  du  virus  bilie 
a  1/15,  puis  avec  du  virus  bilie  R  1/20,  immunise  de  fa$on  presque  absolue 
contre  une  inoculalion  severe  de  virus  tres  actif  de  dengue.  R.  D. 

Quclqnes  reflexions  a  propos  ties  reccntes  communications 
de  M.  Calmette  et  de  M.  Leon  Bernard  sur  les  resiiKats  de  la 
vaccination  par  le  BCG.  Lignieres  (J.).  Bull.  Acad.  Med.,  1929,  3®  s.,  102, 
p.  105.  —  L’auteur  estime  trop  fragiles  les  preuves  statistiques  sur  lesquelles 
•  on  veutdtablir  l’innocuite  et  l’efficacite  du  BCG.  11  lui  parait  sage  de  continuer 
aappliquer  le  BCG  seulement  aux  enfants  issus  de  parents  atteints  de  tuber- 
culese  ou  qui  vivent  dans  un  milieu  bacillifere.  R.  D. 

SSeclierclies  expcrimentales  sur  Taction  toxique  de  l’alcool 
mddhylique  et  tie  l’alcool  ethylique.  JHarinesgo  (G.),  Uraganesco  (St.) 
et  Grigobesco  {€.).  Ball.  Med.,  1929,3*s.,  102,  p.  111.  R.  D. 

La  vaccination  antidiplittSrique  a  1’ Academic  (presentation 
d’un  dispositif  instrumental).  Camus  (L.).  Bull.  Acad.  Med.,  1929,  3“  s., 
102,  p.  150.  —  L’auteur  presente  un  distributeur  qui  simplifie  les  manipu¬ 
lations.  Relativement  aux  suites  des  vaccinations,  1’auteur  n’a  enregistrd 
aucun  accident  et  les  quelques  incidents  qui  se  sont  produits  (elevation  de 
temperature,  gene  locale  apres  l’injection)  ont  dte  insiguifiants.  Chez  quel¬ 
ques  enfants,  le  cours  de  la  vaccination  a  dte  interrompu  par  une  diphterie 
assez  foenigne,  qui  est  survenue  soit  apres  la  premiere,  soit  apres  la  seconde 
injection.  R.  D. 

Conservation  du  virus  amaril.  Pettit  (A.),  Stefanopoulo  (G.)  et  Kolo- 
chine  (C.).BuIl.  Acad.  Med.,  1929,  3'  s.,  102,  p.  98.  R.  D. 

La  penetration  du  virus  polioniyelitique  a  travers  la  muqueuse 
du  tube  digestif  cliez  le  singe  et  sa  conservation  dans  I’eau. 

Kling  (C.),  Levaditi  (C.)  et  Lepine  (P.).  Bull.  Acad.  Med.,  1929,  3e  s.,  102, 
p.  158.  —  II  est  possible  d’infecter  le  Maeacus  cynomolgus  par  voie  digestive  a 
1’aide  d’une  dmulsion  de  virus  dans  l’eau.  Melange  a  de  l’eau  de  conduite 
prealablement  sterilisee  et conserve  a  la  temperature  de  la  chambre  et  a  1’abri 
de  la  lumiere,  le  virus  poliomydlitique  garde  sa  virulence  pendant  au  moins 

cent  quatorze  jours.  R.  D. 

Utilisation  du  singe  pour  la  production  du  serum  antipolio- 
mydlit.e.  Pettit  (A.).  Bull.  Acad.  Med.,  1929,  3e  s.,  102,  p.  312.  —  La  substi¬ 
tution  du  singe  au  cheval  permet  d’obtenir  plus  rapidement  un  produit  plus 
actif,  mais  la  preparation  est  tres  ondreuse.  R.  D. 

Eneephalite  vaccinale.  Netter  (A.).  Bull.  Acad.  Med.,  1929,  3C  s.,  102, 
p.  255.  — La  frequence  plus  grande  de  l’encephalite  post-vaccinale  semble  dire 
en  rapport  avec  la  pratique  du  renforcement  de  l’activite  du  vaccin  de  gdnisse 
par  passage  sur  le  lapin.  R.  D. 

La  vaccination  par  le  BCG.  en  Boumanie  (rdsultats  de  trois 
anndes  d’exp6riences,  1926-1929).  Cantacuzene(J.).  Bull.  Acad.  Med., 
1929,  3*  s.,  102,  p.  269.  —  Tous  les  medecins  roumains  ddclarent  le  vaccin 
■  absolument  inoffensif.  La  mortality  gdnerale  a  diminud  de  moitie  ou  des  deux 
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tiers  par  rapport  aux  non-vaccines.  L’auteur  preconise  une  vaccination  gdne- 
rale  de  tous  les  nouveau-nes.  R.  D. 

De  Taction  de  la  fermentation  sue  la  tuberculine.  Comis  (A.). 
Hull.  Acad.  Med.,  1929,  3e  s.,  102,  p.  233.  —  La  tuberculine  fermentde  par 
Saccharomyces  cerevisim  ou  Saccharomyccs  ellipsoideus  a  perdu,  presque 
en  totalite,  son  pouvoip  toxigfene  tout  en  gardant  son  pouvoir  antigene  intact. 

R.  D. 

Fifevre  typlioide  contractee  au  laboratoire  par  la  souillure 
des  mains.  Achard  (Ch.).  Bull.  Acad.  Med.,  1929,  3e  s.,  102,  p.  278. 

R.  D. 

Les  r6lormes  hyg-ieniques  a  introduire  dans  les  p^lerinages 
musulmans.  Dinguizli  (D.).  Bull.  Acad.  Med.,  1929,  3e  s.,  102,  p.  133. 

R.  D. 

La  zoopliilie  des  phl£botomes  en  Saintonge.  Legendre  (J.).  Bull. 
Acad.  Med.,  1929,  3e  s.,  102,  p.  238.  —  L’auteur  a  identify  en  Saintonge  Phle- 
hotomus  perniciosus.  Cet  insecte,  qui  prefere  habiter  les  poulaillers,  est 
capable  de  transmettre  la  fifevre  des  trois  jours.  Cette  affection  semble  avoir 
ete  observee  dans  la  meme  region.  R.  D. 

Tuberculose  pulmonaire  et  phtisie  des  gaz6s  (statistiques). 

Lemoine  (G.-H.).  Bull.  Acad.  Med.,  1929,  3e  s.,  102,  p.  169.  —  Si  les  gaz  suffo¬ 
cants,  chlore  ou  composes  chlores,  paraissent  jouer  un  role  important  dans 
le  rAveil  d’une  tuberculose  pulmonaire  latente,  il  n’en  est  pas  de  mSme  pour 
Typ6rite,  dont  Taction  sur  Involution  de  cette  affection  semble  trfes  limitee. 
Par  contre  l’inlluence  de  ce  dernier  gaz  sur  le  developpement  de  Ja  phtisie 
des  gaz6s  est,  quoique  a  un  moindre  degrS,  analogue  a  celle  des  composes 
chlores.  R.  D. 

Les  variations  de  l’^quilibre  prot6ique  du  s6ruin  dons  la 
tuberculose  pulmonaire.  Achard  (Ch.),  Bariety  (M.)  et  Codounis  (A.). 
Bull.  Acad.  Med.,  1929,  3“  s.,  102,  p.  133.  —  Les  tuberculeux  pulmonaiivs  pre- 
sentent  habituellement  une  augmentation  des  albumines  totales  du  seruno.  Le 

quotient  albumineux  s^r'ne  .  est  trjs  SOuvent  abaissd  et  m£me  inverii  par 
n  globuline 

diminution  de  la  serine  et  augmentation  des  globulines.  Cet  abaissement  est 
d’autant  plus  grand  que  1’atteintegendrale  est  plus  grave.  R.  D. 

Sur  la  production  d’une  toxine  diphterique  tr6s  active. 

Ramon  (G.).  C.  R.  Ac.  Sc.,  1929,  189,  n"  18,  p.  718.  —  L’addition  d’une 
petite  quantity  de  glucose  au  milieu  habituel  de  culture  du  bacille  diphtd- 
rique  (maceration  de  viande  de  veau  peptonee)  permet  d’obtenir  une  toxine 
beaucoup  plus  active  qu’en  l’absence  de  glucose.  P.  C. 

Pharmacologic.  —  Chimie  ve  get  ale. 

Le  condurango  de  l’Equateur  (Anonyme).  Chemist  and  Druggist,  1928, 
109,  n°  2540,  p.  468.  —  Le  condurango  vient  de  divers  pays  de  CAmerique  du 
Sud,  mais  en  particulier  de  TEquateur.  On  peut  distinguer  jusqu’a  dix  variates 
botaniques  d’arbres  producteurs. 

La  recolte  des  ecorces  a  beaucoup  varie  selon  les  annees  (de  1  4 104  tonnes). 
Pour  la  pdriode  de  1916  a  1923,  void  quelles  ont  ete  les  quantites  totales 
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expedites  vers  les  principaux  pays  importateurs  :  Etats-Unis,  89.062  K°8; 
Allemagne,  39.711  Ii°*;  Empire  britannique,  34.312  Kos;  Japon,  9.540  Kos  et 
France,  6.677  K05.  R.  Wz. 

Le  «  Ma  huang  »  de  P6kin.  Liu  (J.  C.).  China  Journal,  aout  1927,  in 
Pharm.  Journ.,  1928,  120,  p.  293.  —  V Ephedra  vulgaris  Rich.,  identique  a 
YE.  distachya  L.,setrouve  dans  [’Himalaya  et  le  Thibet  occidental;  YE.  helve- 
tiea  G.  A.  Mey.  habite  la  region  mediterraneenne;  mais  ni  l’une  ni  Tautre  ne 
paraissent  exister  en  Chine  ou  au  Japon. 

La  plante  chinoise  se  distingue  par  sa  taille  plus  reduite,  ses  entre-noeuds 
plus  longs  et  par  la  presence  de  2  a  4  fleurs  mdles  groupies  eu  epi  ou  capitule. 

Le  nom  d'Ephedra  vulgaris  var.  helvetica  Hook.  f.  et  Thoms,  employ^  pour 
designer  le  Ma  huang  doit  s’effacer  devaut  celui  d 'E.  intermedia  Schrenk  et 
C.  A.  Mey.  var.  tibetica.  Gomme  il  n’est  pas  certain  que  cette  derniere  se  trouve 
dans  le  nord  de  la  Chine,  la  determination  du  Ma  huang  de  Pekin  demeure 
done  incertaine.  C.  T. 

Histologic  et  composition  des  feuilles  de  «  Bitter  blaar  », 

«  Braehylsena  elliptica  ».  Benniso.x  (E.  G  ).  Pharm.  Journ.,  1928,  120, 
p.  318,  avec  figures.  —  Le  Brachyltena  elliptica  Lessing  est  une  Composee  de 
I’Afrique  australe  et  du  Natal  qui  pousse  dans  les  terrains  sableux,  depuis  le 
niveau  de  la  mer  jusqu’a  une  altitude  de  a. 000  pieds.  On  l’appelle  aussi 
«  Bitter  leaf  »  et  «  Isi-duli  »>. 

Les  feuilles  sont  ellipliques,  mesurent  de  2b  a  40  millimetres  de  longueur 
et  portent  quelques  dentelures  distantes  et  peu  profondes;  ces  feuilles  sont 
alternes,  coriaces,  brifevement  p6tiol6es,  velues  h  la  face  iuf^rieure. 

Elies  renferment  du  mucilage,  du  tanin  et  un  principe  amer  cristallisable, 
soluble  dans  l’alcool  et  dans  le  chloroforme.  R.  Wz. 

Note  sur  le  «  Mesembriantliemum  edule  » L.  Holmes  (E.  M.). 
Pharm.  Journ.,  1928,  120,  p.  468.  —  Cette  plante  a  rOcemment  plantee 
sur  la  falaise  prfes  de  Bornemouth.  Elle  est,  comme  lesespeces  voisines,  ori- 
ginaire  de  l’Afrique  du  Sud,  ou  on  nomme  ses  fruits  comestibles  «  fignes  des 
Hottentots,  Zuure  Vigen,  Paarde  Vigen  »  (Agues  acides  ou  Agues  des  chevaux). 
Les  feuilles  jeunes  peuvent  bgalement  etre  mangOes  et,  macer^es  dans  le 
vinaigre,  elles  servent  de  condiment. 

La  tige  est  eta!6e  et  anguleuse ;  les  feuilles,  charnues,  Otroites,  mesurent  de 
0m08  a  0m12  de  longueur;  les  fleurs  sont  jaunes,  avec  des  pfitales  6troits  et 
huit  stigmaies;  le  p6doncule  floral  est  long  d’un  pouce  (27  mm.)  et  d6pourvu 
de  bractSes. 

On  a  recemment  propose  pour  cette  espece  le  nouveau  nom  de  Carpobrotus 
cdulis  N.  E.  Brown.  R.  Wz. 

Discussion  du  rapport  de  la  Commission  chargee  d’6tudier 
I'institution  d’un  Ordre  des  medecins  et  Texte  du  projet.  Bull. 
Aca$.  roy.  de  Med.  de  Belgique,  1928,  5e  s.,  8,  nos  4  et  b,  p.  306-323  et 
384-394.  R.  Wz. 

Les  «  graines  de  Perse  »  ou  «  graines  jaunes  ».  Chalot  (G.). 
L’Agronoime  coloniale,  1929,  18,  n°  139  (avec  1  pi.  hors  texte),  p.  200-205.  — 
Ou  donne  les  noms  de  graines  de  Perse,  de  Turquie,  de  Moree,  d’Espagne, 
d’ Avignon,  etc.,  aux  fruits  recolt6s  avant  maturite  et  dessecMs  de  divers 
lihamnus  de  la  region  mediterraneenne  :  R.  infectorius,  R.  saxatilis, 
R.  calliarticus,  R.  amygdaliuus  et  R.  aleoides.  Ces  arbustes  atteignent 
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2  m.  de  haut;  leurs  fruits  sont  arrondis,  legerement  allonges  ou  comprimgs, 
mono  ou  polyspermes,  de  saveur  amere  et  portes  par  un  pedoncule  grSler 
long  d’environ  t  cm.,  le  fruit  lui-meme  mesurant  0  ctm.  4  a  1  ctm. 

Les  regions  chaudes  et  seches  de  ia  Turquie  d’Asie  et  de  la  Palestine  pro- 
duisent  des  quantity  de  fruits  tres  variables  d’une  annee  a  1'autre,  et  qui  ont 
atteint,  avant  1914,  jusqu’a  900  tonnes  par  an;  une  grande  partie  de  cette 
production  est  envoyde  a  Marseille,  soit  292  quintaux  en  1927  et  578  quintaux 
en  1928. 

Les  graines  contiennent  des  glucosides  et  une  matiere  eolorante  qui  se  fixe 
sur  le  coton  et  la  laine  en  donnant  des  tons  jaunes  ou  oranges  vifs  et  solides. 

Le  prix  de  cette  matiere  premiere  ayant  beaucoup  augmente  depuis  deux 
ans,  il  serait  peut-Stre  opportun  de  faire,  a  1’aide  de  boutures,  quelques 
cultures  de  Rhamnus  tinctoriaux  en  Syrie,  dans  1’Afrique  du  Nord  et  meme 
dans  le  Midi  de  la  France.  R.  Wz. 

Le  «  Uapaca  bossenge  »  E.  de  Wild.,  Euphorbiac<5e  du  Congo 
beige.  Pieraerts  (J.).  L'Agronomie  coloiuale,  18,  n°  141,  p.  270-274.  —  Le 
genre  Uapaca,  exclusivement  africain,  renferme  des  arbres  dont  le  port  et 
I’habitat  rappellent  ceux  des  paletuviers. 

Les  graines  de  1  'U.  hossenge  sont  ovoides,  aplaties,  mesurentl2  a  15  mm. 
de  longueur  et  pesent  en  moyenne  0  gr.  20.  La  graine  comprend  49,6  °/0  de 
coque  fibro-cellulosique  et  50,4  d’amande  contenant  20  %  de  son  poids  d’une 
huile  peu  siccative;  enfin  le  tourteau  renferme  27,8  °/0  d’un  amidon  a  petits 
grains  discoides,  les  uns  simples,  les  autres  composes,  ou  ni  les  stries  ni  le 
hile  ne  sont  apparenls  A  I’examen  microscopique  direct.  La  recherche  des 
alcaloides  a  donnd  un  rdsultat  negatif.  R.  Wz. 

Role  phylactique  de  certains  alcaloides  vis  a-vis  d’autres 
alcaioides  d’un  meme  vegdtal.  Goris  (M.).  Bull.  Acad.  Med.,  1929,102, 
3e  s.,  p.  236.  —  Une  solution  de  strychnine  est  plustoxique,  pour  des  poissons, 
qu’une  solution  d’un  extrait  de  noix  vomique  renfermant  la  meme  quantite  de 
strychnine,  ou  que  cette  meme  solution  de  strychnine  additionnde  d’une 
quantity  dgale  de  brucine.  Cette  action  spdciale  preventive  de  la  brucine  vis- 
A-vis  de  la  strychnine  s’observe  egalement  chez  les  animaux Asang  chaud.  Un 
phdnomene  analogue  se  produit  chez  les  aconits  ou  l’anthorine,  la  benzaco- 
nine  et  1’aconine  protegent  contre  la  toxicite  de  l’aconitine.  R.  D. 

Sur  les  ferments  solubles  sdcrdtes  par  les  champignons 
Hymdnomyc6tes.  Les  constituants  plnSnoliques  des  essences  et 
la  fonction  antioxyg^ne.  Lutz  (L.).  C.  R.  Ac.  Sc.,  1929,  189,  n°  1,  p.  62. 
—  Dans  leur  ensemble,  les  constituants  phenoliques  des  essences  (dont  la 
fonction  phenol  n’est  pas  AthdrifiAe)  se  comportent  corame  les  phenols  vis-a- 
vis  des  reactions  d’oxydo-reduction  produites  par  les  ferments  solubles  des 
Hymenomyceles-.  ils  dArivent  sur  eux-mSmes  Faction  oxydante  et  laissent 
Taction  rAductrice  s’exercer  sur  les  autres  substances  moins  oxydables.  11s 
remplissent  ainsi  le  rdle  d’antioxygenes.  P.  C. 

Le  titane  dans  les  plantes  cryptogames.  Rertrand  (G.)  et  Voronca 
Spirt  (Mme  C.).  C.  R.  Ac.  Sc.,  1929,  189,  n°  2,  p.  73.  —  Le  lilane  se  rencontre 
ordinairement  dans  les  plantes  cryptogames  comme  dans  les  plantes  phane- 
rogames,  avec  cette  re'serve  qu’il  y  a  des  especes  de  champignons  chez  lesquels 
le  titane,  pour  le  cas  ou  sa  presence  serait  Atablie  d’une  fa^on  definitive^ 
serait  en  proportion  beaucoup  plus  petite  que  dans  le  cas  general.  P.  C. 
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Les  l’apilionac»5es-Lot6es  a  acide  cyanhydrique.  Gukrim  (P.). 
C.  H.  Ac.  Sc 1929,  189,  n°  2,  p.  115.  —  Chez  les  Tetragonolobus,  Dorvcnium  et 
Bonjeania,  de  meme  que  chez  certains  Lotus ,  un  principe  cyanogtindtique,  qui 
n’existait  pas  dans  la  graine,  apparait  dans  les  feuilles  cotyledonaires,  en 
quantite  relativement  notable,  des  le  debut  de  la  germination.  Mais,  alors  que 
chez  les  Lotus  pourvus  d’acide  cyanhydrique  dans  les  feuilles  cotyledonaires, 
on  retrouve  le  mfime  principe  dans  les  feuilles  et  les  tiges  durant  le  cycle 
complet  de  leur  vegetation,  chez  les  trois  autres  genres  mentionn^s  le  gluco- 
side  cyanogdndtique  demeure  la  ou  il  a  pris  naissance.  P.  C. 

Sur  les  ferments  solubles  secretes  par  les  Champignons 
Ilymenomyc6les.  Comparaison  du  pouvoir  antioxygftne  du  tanin 
et  des  eonstituants  ph6noliquesdes  essences.  Lutz  (L.).  C.  R.  Ac. 
Sc.,  1929,  189,  n°  3,  p.  134.  —  En  soumettant  a  Taction  des  oxydases  fon- 
giques  du  tanin  melange  aux  constituants  phenoliques  des  essences,  on  cons¬ 
tate  que  dans  aucun  cas  la  rapidite  de  coloration  du  tanin  en  brun  n’est 
modiflee,  tandis  que  Poxydation  des  composes  phenoliques  presente  des 
retards  marqugs.  Ceci  est  un  nouvel  argument  aajouter  a  ceux  qui  tendent  a 
faire  envisager  le  r61e  antioxygene  du  tanin  comme  sa  principale  caracteris- 
tique  biologique.  P.  C. 

Sur  la  transformation  des  glucides  an  cours  du  murissement 
des  bananes.  Bridf.l  (M.)  et  Bourdouil  (MlleG.).  C.  R.  4c.  Sc.,  1929,  189, 
n°  15,  p.  543.  —  Au  cours  de  la  maturation  de  la  banane,  il  y  a  diminution 
de  Tamidou  et  augmentation  du  saccharose;  toutefois  les  quantity  d’amidon 
disparu  et  de  saccharose  formfi  ne  sont  pas  strictement  proportionnelles.  La 
proportion  de  saccharose,  de  m£me  que  celle  de  sucre  total,  ddcroit  aprfts 
avoir  passe  par  un  maximum ;  mais  le  saccharose  d^croit  plus  rapidement 
que  le  sucre  total,  car  il  se  fait  du  sucre  interverti  par  hydrolyse  du  saccha¬ 
rose.  P.  C. 

Des  perles  en  alcaloides  au  cours  de  la  dessiccation  des 
plantes  dans  des  conditions  varices.  Guillaume  (A.).  C.  R.  Ac.  Sc., 
1929,  189,  n°  18,  p.  706.  —  Apres  la  sterilisation  par  les  vapeurs  d’alcool  et  le 
sSchage  a  70°,  la  meilleure  m^thode  de  dessiccation  pour  les  plantes  k  alca¬ 
loides  volatils,  telles  que  le  lupin,  consiste  a  les  soumettre  h  une  temperature 
relativement  elevee  (70-80°);  il  faut  cependant  que  les  alcaloides  soient 
sulfisammem  fixes  dans  la  plante  (sous  forme  de  sels)  pour  pouvoir  subir 
cette  temperature  sans  etre  volatilises.  P.  C. 

Les  «  Caloncoba  »  a  huile  antilepreuse  du  (  amcroun.  Peirier. 

C.  R.  Ac.  Sc.,  1929,  189,  n°  13,  p.  471.  —  De  m£me  que  le  Caloncoba  ecliinata, 
deux  autres  Flacourtiacees  du  meme  genre,  le  Caloncoba  glauca  et  le  Calon¬ 
coba  Wclwitschii,  fournissent  des  graines  contenant  une  huile  antilepreuse. 
Les  huiles  de  Caloncoba  glauca  et  de  C.  Welwitschii  prisentent  un  pouvoir 
rolatoire  16vogyre.  P.  C. 

Existe-t-il  un  rapport  entre  la  nature  des  glucides  du  «  Sterig- 
matocystis  nigra  »  et  celle  des  sucres  qui  iui  sont  fournis? 

Obaton  (F.).  C.  IL  Ac.  Sc.,  1929,  189,  n°  18,  p.  711.  —  Le  Sterigmatocystis 
nigra  contient  toujours  plus  de  trehalose  quand  on  le  cultive  sur  un  milieu 
au  glucose  que  dans  un  milieu  au  levulose.  Par  contre  le  mannitol  est  plus 
abondant  dans  le  milieu  au  16vulose,  mais  le  phenom^ne  est  moiiis  net  que 
pour  la  teneur  en  trehalose.  P.  C. 
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Microdosage  du  carbone  et  dosage  de  cet  element  dans  la 
terre  v«§g6tale.  Nicloux  (M.).  C.  R.  Ac.  Sc.,  1929,  189,  n°  19,  p.  768.  — 
L’hchantillon  de  terre  est  dilu£  au  moyen  de  sulfate  de  sodium  anhydre,  puis 
on  effectue  Toxydation  en  deux  temps,  de  mani&re  a  ce  qu’il  ne  se  forme  pas 
d’oxyde  de  carbone  :  attaque  par  le  melange  acide  sulfurique,  iodate  de 
potassium,  sulfate  d’argent,  suivie  de  l’action  du  bichromate  de  potassium. 


Variations  dans  la  composition  des  rameaux  frais  de  l'Ame- 
lanchier  (Amelanchier  vulgaris  Mtencli)  au  cours  de  la 
vegetation  d’une  annee.  Bridel  (M.)  et  Rabat*  (J.).  C.  R.  Ac.  Sc.,  1929, 
189,  n°  19,  p.  775.  P.  C. 

Les  theosterols  du  cacao.  Labbe  (II.),  Heim  de  Balsac  et  Lerat  (R.). 
C.  R.  Ac.  Sc.,  1929,  189,  n°  21,  p.  864.  —  Les  auieurs  ont  isole  de  la  partie 
insaponiflable  du  beurre  de  cacao  deux  sterols.  Les  coques  de  cacao  sont 
particulihrement  riches  en  sterols  (environ  3  °/„).  P.  C. 

La  teneur  en  acidec  yanhydrique  des  «  Lotus  ».  Guerin  (P.).  C.  R. 
Ac.  Sc.,  1929,  189,  n°  23,  p.  1011.  —  Les  rgsultats  de  hauteur  semblent 
indiquer  que  T6poque  de  la  r^colte  joue  un  grand  rdle  dans  la  teneur  des 
Lotus  en  acide  cyanhydrique  et  laissent  supposer  que  le  climat  a  une  grande 
influence.  Les  r6sultats  parfois  dissemblables  trouv^s  sur  un  meme  lot  de 
plantes,  du  jour  au  lendemain,  pourraient  s’expliquer  par  les  variations  du 
milieu  ambiant  (temperature,  insolation).  P.  C.. 

Sur  la  repartition  du  piceoside  (pic6ine  de  Cli.  Tanret)  dans 
le  r6gne  vegetal.  Bridel  (M.)  et  Rarate  (J.).  C.  R.  Ac.  Sc.,  1929,  189, 
n“  27,  p.  1304.  —  Le  piceoside,  glucoside  du  Picea  excelsa  Linck,  la  salini- 
grine,  glucoside  de  Tecorce  de  Saule  noir,  et  l’am^liaroside,  glucoside  de 
V Amelanchier  vulgaris  Moench,  repr6sentent  un  seul  principe  immediat  : 
le  glucoside  j3  de  la  p-hydroxyacetoph6none.  P.  C. 

Repartition  du  nickel  et  du  cobalt  dans  les  plantes.  Ber¬ 
trand  (G  )  et  Mokragnatz  (M.).  C.  R.  Ac.  Sc  ,  1930,  190,  n°  1,  p.  21.  —  Toutes 
les  plantes  examinees  (phanerogames  ou  cryptogames)  renferment  du  nickel 
et  du  cobalt.  Les  proportions,  tres  petiles,  peuvent  en  fitre  6valu6es  a 
une  partie  de  nickel  pour  plusieurs  millions  de  parties  de  plante  vivante,  et  a 
cinq  k  dix  fois  moins  de  cobalt.  P.  G. 


Le  Geraut :  Louis  Pactat. 
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MEMOIRES  OBIGINAUX 


Action  pharmacodynamique  des  «  Mitragyna  »  africains. 

Dans  le  rapport  qu’il  a  publie  sur  sa  derniere  mission  en  Afrique  occi¬ 
dentals  frantjaise,  l’un  de  nous  (*)  a  atti r6  l’attention  sur  l’interet  que 
pr^senterait  l’etude  pharmacologique  des  Rubiacees-Cinchonees  de 
l’Afrique  tropicale  et,  en  particulier,  de  celles  qui  appartiennent  aux 
genres  Sarcocephalus ,  Crossopleryx  et  Mitragyna. 

Ces  Rubiacees,  qui,  au  point  de  vue  botanique,  se  rapprochent  beau- 
coup  des  quinquinas  americains,  poss6deraient-elles  aussi,  comme  le 
pretendent  les  indigenes,  une  cerlaine  action  febrifuge? 

Le  genre  Mitragyna ,  qui  fait  l’objet  de  cette  communication,  n’est  pas 
constitue  exclusivement  par  desespeces  africaines,  mais,  faitinl6ressant 
pour  la  geographie  botanique,  il  comprend  aussi  desespeces  originaires 
de  l’lndo-Malaisie. 

Une  de  celles-ci,  le  Mitragyna  speciosa  Korth.,  qui  croit  en  Malaisie, 

t.  Reproduction  interdite  sans  indication  de  source. 

2.  Em.  Perrot.  Sur  les  productions  v£g6tales  indigenes  ou  cultivges  de  l’Afrique 
occidentale  fran^aise.  Paris,  1929,  1  fasc.,  notice  n“  31,  Office  national  des  matieres 
premieres  vegelales. 
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tallises  (picrale,  acetate,  triehloracetate,  chlorhydrate).  Cet  alcaloide, 
auquel  elle  a  donne  le  nom  de  mitragynine ,  aurait  pour  formule 
C”Hs‘OsN  et  poss^derait,  d’apres  Laidlaw,  une  action  anesthesique 
locale. 

Les  ecorces  d’une  autre  espece  :  le  Mitragyna  par  vi  folia  Korth.,  origi- 
naire  de  l’lnde,  sont,  aux  dires  de  A.  Campbell,  utilises  par  les  indi¬ 
genes  dans  !e  traitement  de  la  fievre  et  des  coliques;  Us  feuilles,  qui 
fournissent  aux  Indes  un  fourrage  pour  les  bestiaux,  contiennent 
0,15  °/„  d’un  alcaloide  que  Hooper  (*)  a  isole  &  l’etat  cristallise  et  qui 
donnerait  avec  l’acide  sulfurique  et  le  bichromate  de  potassium  une 
coloration  rouge  carmin.  Par  contre,  MUe  Field  n'a  pas  pu,  de  ces  feuilles, 
extraire  d’alcaloi'de,  mais  elle  reconnail  qu’elle  n’en  a  eu  a  sa  disposition 
qu’un  petit  6chanlillon. 

D’autre  part,  Mlle  Field  a  extrait  des  feuilles  du  Mitragyna  diversifotia 
Hook,  f.,  originaire  des  lies  Philippines,  un  alcaloide  cristallise,  la 
niitraversine,  auquel  elle  attribue  la  formule  probable  :  C”H”0\V  et 
dont  elle  a  obtenu  un  chlorhydrate  cristallise. 

Quant  aux  Mitragyna  africains,  Baillon  (’)  a  signale,  des  1879,  que  les 
feuilles  et  l'torce  de  l’une  d'elles,  le  Mitragyna  africana,  est,  d’apres  le 
voyageur  francais  Heudelot,  employee  comme  febrifuge,  et  qu’il  est 
probable  qu’elle  renferme  un  alcaloide.  Mais  la  seule  espece  qui  ait  6te 
6tudiee  jusqu’ik  ce  jour  provient  du  Congo  beige  oil  les  indigenes 
absorbent  la  decoction  faite  avec  ses  6corces  contre  la  dysenterie,  les 
hemorragies  et  en  general  contre  toutes  les  affections  gastro-intes- 
tinales. 

Bien  qu’elle  n’ail  pu  etre  identifiee  avec  certitude,  le  savant  botaniste 
beige  K.  de  Wildeman  Fa  rapprochee  du  Mitragyna  macrophylla  dont 
elle  serait  tr£s  voisine.  Michiels  et  Leroux  (*),  qui  en  out  fait  l’etude  chi- 
mique,  en  ont  exlrait  un  alcaloide  cristallise  qui,  contrairement  a  la 
yohimbine,  ne  donne  pas  de  coloration  avec  le  reactif  de  Froiide,  mais 
qui,  avec  le  risactif  de  Manuelin,  donne  une  coloration  rouge  violace, 
alors  que  la  yohimbine  donne  une  nuance  bleue;  avec  l’acide  sulfu¬ 
rique  et  le  bioxyde  de  manganese,  Falcaloide  du  Mitragyna  fournit  une 
teinte  rouge,  landis  que  la  yohimbine  donne  avec  ce  reactif  une  nuance 
bleue;  enfin,  avec  Facide  sulfurique  et  le  bichromate  de  potassium,  on 
observe  pour  Falcaloide  du  Mitragyna  des  slries  rouges  un  peu  viola¬ 
tes;  avec  la  yohimbine,  des  stries  violcttes. 

GrSce  au  bienveillunt  concours  de  M.  l’administrateur  chef  Cuehon  et 
des  gouverneuis  Terrasson  de  Fougeres  et  Lapalud,  le  laboratoire  de 
matiere  medicale  de  la  Faculte  de  pharmacie  a  recu  une  assez  grande 

1.  Hooper.  Pharm.  jouin.,  1907,  78,  p.  453. 

2.  H.  Baillon.  J.  pb.  et  eft.,  Paris,  1879,  4C  serie,  30,  p.  24-27. 

3.  M.  Michiels  et  M.Leiioux.  Bull,  de  1’Acad.  roy.  deM&l.  d>  Belgique,  1925,  5e  sOrie, 
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pression  arteriel  e  qui  s'accompagne  d’une  diminution  passive  dci 
volume  du  rein,  ph^nomene  qui  s’observe  egalement  avec  la  quinine  et 
d’ailleurs  aussi  avec  la  yohimbine. 

Ce  qui  est  particuli6remsnt  interessant  c’est  que,  comme  la  yohim¬ 
bine,  Valcaloiie  du  Mitragyna  africana  provoque  l’inversion  des  effets 
de  Padr6naline  sur  la  pression  carotidienne.  Alors  que,  chez  l’animal 
normal,  une  dose  moyenne  d’adr6naline  (5/100  de  milligr.)  provoque, 
comme  on  le  sait,  une  forte  hypertension  s’accompagnant  d’une  intense 
vaso-constriction  du  rein  (fig.  1),  chez  l’animal  qui  a  6te  soumis  4 
faction  de  cet  alcaloide,  cette  m£me  dose  d’adr6naline  provoque 
alors  une  nette  hypotension  et  une  diminution  passive  du  volume  du 
rein. 

Cephenomene  nepeut  s’expliquer  que  par  une  paralysie  du  systeme 
nerveux  sympathique.  Or,  on  sait  que,  si  les  paralysants  du  systeme 
nerveux  vague  sont  nombreux  et  qu’ainsi  le  therapeute  dispose  dans  les 
cas  d’hypervagotonie  d’un  nombre  suffisant  de  remedes,  on  ne  connait 
que  deux  groupes  de  paralysants  du  systeme  nerveux  sympathique  :  les 
alcaloides  de  l’ergot  dont  faction  sympathico-paralysante  a  ete  decou- 
verte  par  Dale  et  ceux  des  yohimbes  qui,  fun  de  nous  l'a  demontre  il  y 
a  quelques  annees  (*),  poss6dent  cette  m£me  action.  Quant  aux  alca¬ 
loides  des  quinquinas,  s’ils  peuvent,  4  tres  fortes  doses,  se  comporter 
comme  des  paralysants  du  systeme  nerveux  sympathique,  ils  ne  pro- 
duisent  cependant  jamais  de  veritable  inversion  des  effets  de  f adrena¬ 
line  sur  la  pression  art£rielle  (*). 

Nous  pensons  done  que  falcalolde  du  Mitragyna  africana  possede 
une  action  sympathico-paralysante  susceptible  d’etre  ulilis6e  dans  le 
traitement  des  hypersympathicotonies. 

Em.  Perrot.  Raymond-Hamet.  P.  Larriec* 


1.  Raymond-Hamet.  Comptes  rendus  de  1'AcaJ.  des  Sciences,  1925,  180,  p.2074-2077. 

2.  Raymond  Hamet.  Revue  de  pharmacol.  et  de  therap.  experiment.,  1927,  1, 
p.  74-86. 
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Dosage  de  la  narcotine  dins  les  melanges  morphine  narcotine 
et  dans  les  preparations  a  base  de  poudre  d’opium. 

Depuis  quelques  anuses,  un  certain  nombre  de  clinicians  utilisent  en 
therapeutique,  au  lieu  de  drogues  vegetales  et  animates,  leurs  princi- 
paux  constituants  actifs,  glucosides  el  alcaloides,  lorsqu’ils  peuvent 
6tre  prepares  a  Tetat  pur.  Cette  medication  pr^sente  l’avantage  certain 
d’administrer  des  produits  stables,  d’actiou  toujours  constante  pt  dafinie. 
Cependant,  certaines  substances,  la  digitale  et  l’opium  par  exemple,  out 
conserve  leurs  partisans,  et  ce  fait  est  amplement  justifie  par  les  diffe¬ 
rences  d’action  physiologique  entre  ces  substances  et  leurs  prineipes' 
essentiels,  differences  qui  sont  dues  &  la  complexity  des  drogues  et  aux 
modatites  variables  de  leur  action  pharmacodynamique.  II  semble  meme 
qu’actuellement,  bien  que  digitaline  et  morphine  soient  des  corps  chi- 
miques  que  l’industrie  obtient  dans  un  etatde  puretAabsolue,  les  pre¬ 
parations  a  base  de  digitale  et  d’opium  connaissent  un  regain  de  favour. 

Pour  1’opium  en  particular,  en  dehors  des  alcaloides  purs,  seuls  ou 
associes  en  sels  doubles,  on  a  souvent  recours  a  une  medication  plus  eom- 
plexe,  qui  comprend  les  preparations  a  base  de  poudre  d’opium  et  les 
extraits  injectables  r6cemment  employes  en  clinique.  Ces  deux  derniers 
medicaments  contiennent  de  trfes  nombreux  principes  actifs,  alcaloides 
salifies  ou  constituants  totaux  de  l’opium;  mais  seule  de  tous  ces  ele¬ 
ments,  la  morphine  est  strictement  dosee.  II  semble  qu’il  y  ait  la  une 
lacune  et  que  les  corps  secondaires,  de  proportions  si  variables  selon  la 
provenance  de  l’opium,  meritent  plus  de  consideration. 

Parmi  les  alcaloides  secondaires  contenus  dans  ces  preparations,  le 
plus  important  en  quantite  est  la  narcotine.  Cet  alcaloide,  longtemps 
considere  comme  un  corps  a  effets  uniquement  convulsivants,  parall 
entrer  aujourd’hui  dans  une  phase  de  rehabilitation,  si  Ton  peut  dire, 
puisqu’il  figure  presque  toujours  dans  les  associations  d’alcaloides  et 
dans  les  sels  doubles  dont  nous  parlions  tout  a  1’heure. 

Au  cours  de  nos  essais,  nous  avons  remarque  que  la  narcotine  exerce  sur 
l’intestin  isoie  decobave,  prepare  selon  la  methode  de  Magnus,  une  action 
deux  cents  fois  plus  forte  que  la  morphine,  bien  que  Trendelenburg,  par 
une  methods  un  peu  differente  il  est  vrai,  lui  ait  attribue  une  action 
beaucoup  plus  faible.  Ces  fails  nous  ont  conduit  a  penser  qu’it 
serait  peut-etre  utile  de  rechercher  si  un  dosage  biologique  des  ele¬ 
ments  de  l’opium,  et  en  particulier  de  la  narcotine,  est  possible. 
Le  dosage  des  alcaloides  de  l’opium  s’effectue  actuellement  par  voie 
chimique;  mais  les  dosages  biologiques  tendent  a  se  substiluer,  dans 
une  certaine  mesure,  aux  essais  chimiques,  a  tel  point  que  le  Comite 
d'Hygienede  la  Societe  des  Nations  les  a  preconisSs  co-mij  les  seuls 
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recommanddbles  pour  certains  medicaments  tres  complexes.  Aussi  les 
pharmacologistes  ont-ils  dirig6  leurs  efforts  dans  cette  voie  nouvelle, 
s’efforcant  de  perfectionner  les  anciennes  techniques  et  de  decouvrir  de 
nouveaux  tests. 

C’est  dans  ce  but  que  nous  avons  etudie  syst^matiquement  Taction 
pharmacodynamique  des  alcaloides  de  l’opium  sur  l’intestin  isoie  de 
cobaye.  Tous  les  alcaloides  experiments :  morphine,  codeine,  tltbaine, 
narcotine,  papaverine,  narceine,  ont  provoque  de  fafon  constante  une 
baisse  de  tonus  et  une  diminution  du  peristaltisme  intestinal  (*).  De  ces 
essais,  il  r^sulte  qu’avec  la  m6thode  employee,  la  morphine  est  le  moins 
actif  des  alcaloides  de  l’opium,  tandis  que  la  narcotine,  la  codeine  et  la 
papaverine  se  placentparmi  les  plus  actifs.  Leurs  differences  d’inlensit 
ont  pu  etre  nettement  etablies  et  mesurees  en  determinant  la  dose 
minimum  efficace  pour  chacun  d’entre  eux.  L’etude  des  melanges  d’alca- 
loidesnous  aensuite  permis  d’admettre  que  leurs  actions  s’additionnent, 
sans  qu’on  n’observe  jamais  de  renforcement  ni  de  potentialisation, 
comme  il  a  6t6  souvent  signals  dans  cette  serie,  l’effet  total  ne  depas- 
sant  jamais  la  somme  des  effels  partiels.  Enfin,  nous  avons  pu  constater 
que  des  doses  identiques,  repetes  plusieurs  fois  sur  le  meme  fragment 
d’intestin,  produisenl  deseffets  absolument  comparables,  ce  qui  nous  a 
permis  d’etablir  un  dosage  des  alcaloides  de  Fopium  en  comparant  les 
traces  obtenus  sur  un  meme  organe,  d’une  part  avec  une  solution  titree, 
et  d’autre  part  avec  une  solution  de  titre  inconnu  d’un  alcaloide 
determine. 

Nous  avons  primitivement  mis  au  point  le  dosage  d’un  alcaloide  dans 
une  solution  pure  de  ses  sels;  puis,  avant  remarque  Faction  tres  impor- 
tante  de  la  narcotine,  nous  avons  istudie  Faction  des  melanges  morphine- 
narcotine  ci  parties  egales,  et  constate  qu’h  une  dilution  convenable,  ces 
melanges  agissent  comme  si  la  narcotine  etait  utilisee  seule;  nous  avons 
done  dose  la  narcotine  dans  les  associations  morphine-narcotine,  puis 
nous  avons  etendu  cette  methode  aux  melanges  synthetiques  d’alcaloides 
correspondant  a  la  poudre  d’opium.la  narcotine  ayant  aussi  dans  ce  cas 
une  action  preponderante.  Enfin  nous  avons  6tudie  le  dosage  de  la  nar¬ 
cotine  dans  les  extraits  d’opium  injectables,  question  plus  delicate, 
puisque  la  narcotine  est  eliminee  en  partie  pendant  la  preparation  et 
que  Faction  des  autres  alcaloides,  papaverine  et  codeine,  peut  gfiner 
parfois  le  dosage  si  on  ne  prend  pas  certaines  precautions.  Nous  decri- 
rons  done  la  m6thode  qui  nous  a  permis  de  (loser  la  narcotine  dans  les 
preparations  oil  elle  se  trouve  en  proportion  plus  faible  que  dans  la 
poudre  d’opium. 

De  plus,  nous  avons  voulu  appliquer  cette  methode  aux  extrails  offi- 

1.  Jeanne  L£vy  et  Olivier  Gaudin.  Paris  mndical,  1929,  19,  p.  583.  — Olivier  Gaudin. 
These  Doet.  Univ.  (Pharmacie),  Paris,  1930  (Sagne  et  Cardnaux). 
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cinaux,  mais  les  chiffres  obtenus  nous  onl  paru  beaucoup  Irop  eleves; 
nous  avons  attribue  cette  anomalie  4  la  presence  de  corps  tres  aclifs  sur 
l’intestin  isole  de  cobaye  :  bases  isoquinoleiques  inconoues  jusqu’ici, 
qui  se  trouvent  en  forte  proportion  dans  les  r6sines  hydiosolubles  de 
l’opium  qui  passent  presque  integralement  dans  ces  extraits.  Nous  avons 
du  renoncer  a  effectuer  le  dosage  de  la  narcotine  dans  les  extraits 
d’opium  officinaux  au  moyen  de  l’inteslin  isol6  de  cobaye. 

Avant  d’exposer  en  detail  les  diverses  experiences  qui  nous  ont 
conduit  b  proposer  pour  le  dosage  de  la  narcotine  une  melhode  biolo- 
gique,  nous  d6crirons  la  technique  utilisfie  dans  nos  essais;  puis  nous 
exposerons  Taction  des  alealoides  de  1’opium  et  de  quelques  derives  du 
ph6nanthrene  sur  1’intestin  isole  du  cobaye;  enfin  nous  donnerons  les 
conditions  dans  lesquelles  on  doit  se  placer  pour  effectuer  correctement 
un  dosage  de  narcotine  dans  les  preparations  a  base  de  poudre  d’opium. 

DESCRIPTION  DE  L’APPAREIL  ET  DE  LA  TECHNIQUE 
UTILISES  DANS  NOS  ESSAIS 

L’etude  des  mouvements  intestinaux,  qui  a  fait  ces  dernieres  ann£es 
l’objet  de  nombreux  travaux,  est  particulierement  delicate,  etant  donnee 
la  tres  grande  difficult^  rencontree  par  les  auteurs  pour  se  placer  dans 
des  conditions  physiologiques.  Ces  mouvements  paraissent  d6pendre 
non  seulement  du  systeme  nerveux  intrinseque  de  l’intestin  (‘),mais  de 
la  presence  des  filets  nerveux  appartenant  aux  nerfs  extrinseques. 

Deux  sortes  de  methodes  sont  utilisees  pour  etudier  le  mecanisme 
des  mouvements  intestinaux  :  les  methodes  dans  lesquelles  l’organe  ci 
etudier  n’est  pas  detach6  de  l’animal  et  les  methodes  in  vitro  dans  les¬ 
quelles  on  utilise  l’intestin  isole.  Bien  entendu,  la  methode  de  choix  est 
l’observation  radiographique  de  l’intestin,  mais  si  elle  permet  d’etudier 
d’une  fayon  parfaite  le  |>eristaltisme,Fantip6ristaltismeet  la  progression 
des  aliments  dans  le  tube  digestif,  elle  ne  permet  pas  toujours  une  ana¬ 
lyse  fine  du  m6canisme  des  mouvements  intestinaux. 

Nous  ne  decrirons  pas  ici  toutes  les  methodes  employees  pour  etudier 
les  mouvements  de  l’intestin  in  situ,  mais  seulement  celle  que  nous  avons 
utilisee.  Elle  est  bas6e  sur  les  principes  donnes  par  Magnus  (1 2)  et  con- 
siste  k  immerger  un  fragment  d’intestin  dans  un  recipient  contenant  du 
liquide  de  tyrode,  puis  h  enregistrer  les  variations  de  contractible. 

L’appareil  que  nous  avons  employe  (fig.  1)  se  compose  essentiellement 
d’un  thermostat  oil  plongent  deux  6prouveites  jaugees,  remplies  de  liquide 
de  tyrode  et  destinies  a  recevoir  les  organes  isoles.  Ces  eprouvettes  com- 
muniquent  par  des  robinets  situ6s  &  leur  partie  inferieure  avec  un 

1.  R.  Waccomont.  Archir.  ini.  de  Pharm.  el  de  Therap.,  1929,  36,  p.  371. 

2.  Magnus.  Pfuger’s  Archiv.f.  d.  Phys.,  1904,  102,  p.  123;  1904,  103,  p.  133. 
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reservoir  rempli  de  liquide  de  tyrode  place  egalement  dans  le  thermostat 
et  maintenu  A  la  temperature  dAsiree. 

A  la  partie  superieure  de  chaque  eprouvetle,  au  niveau  du  trait  de 
auge,  affleure  un  siphon.  Ce  dispositif  permet  de  renouveler  complete- 
men  t  le  liquide  aprAs  une  experience,  au  moyen  d’un  courant  de  liquide  de 
tyrode  continu  circulantdebasenhaut.  L'organe  n’estainsini  deplace, ni 


asseche,  mais  lave  methodiquement  au  sein  mAme  de  1’eprouvette  au 
moyen  d’un  volume  soigneusement  determine  de  liquide  de  tyrode  chaud. 

Un  tube  de  verre  creux,  effile  et  recourbe  en  crochet,  penetrant  dans 
rdprouvette,  laisse  passer  bulle  k  bulle  un  courant  d’air  qui  oxygene  le 
liquide.  L’organe  k  etudier  est  fixe  par  son  extremite  interieure  A  ce 
tube,et  la  resultante  de  ses  mouvements  est  transmise  par  un  fil  de  soie 
A  un  levier  tres  leger  qui  l’amplifie  dix  fois  environ  et  l’enregistre  sur 
un  papier  enduit  de  noir  de  fumee. 

Pour  fixer  la  temperature  A  laquelle  nous  maintenons  le  thermostat. 
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nous  avons,  d’une  part  determine  &  plusieurs  reprises  la  temperature 
des  cobayes  et,  d’autre  part,  place  sitdt  apres  la  mort  un  thermometre 
dans  la  masse  intestinale  du  cobaye  apres  ouverture  de  l’abdomen.  Les 
chiffres  trouves  ont  toujours  ete  voisins  de  39°.  Nous  avons  done  regie 
le  thermostat  h  39°5,  pour  compenser  la  legere  deperdition  de  chaleur 
qui  peut  se  produire  d’une  enceinte  4  l’autre. 

Prel&vement  de  l’intestin  de  cobaye.  —  On  emploie  des  cobayes 
mdles  ou  femelles  ayant  mange  trois  ou  quatre  heures  avant  l’expdrience 
et  pesant  au  minimum  530  d  600  grammes. 

L’animal  est  decapite;  Ton  met  &  nu  les  visceres  par  une  incision 
de  l’abdomen.  A  ce  moment,  les  intestins  par  suite  du  choc  opdratoire 
apparaissent  immobiles;  apr§s  une  minute  environ,  les  mouvements 
penstaltiques  reprennent,puis  s’exagerent  et  enfln  s’attenuent  tresrapi- 
dement,  si  on  laisse  le  cadavre  &  la  temperature  ambiante.  On  preleve 
les  fragments  d’intestin  sitdt  aprfis  la  mort,  en  les  ligaturant  in  situ 
avec  une  soie  fine  pour  qu’ils  conservent  entierement  leur  contenu.  On 
les  detache  ensuite  et  on  les  fixe  sur  I’appareii,  comme  il  a  dte  dit 
ci-dessus.  Le  succos  de  l’exp6rience  depend  en  grande  partie  de  larapi- 
dil6  et  de  la  ddlicatesse  apporlees  dans  cette  operation. 

Les  fragments  ont  en  moyenne  1  ctm.  k  1  ctm.  5  de  longueur.  On 
prelAve  en  merne  temps  la  plus  grande  partie  de  1’intestin  gr61e  que  Ton 
met  en  reserve  dans  du  liquide  de  tyrode  {*)  oxygene  et  chaud;  on  peut 
de  la  sorte  remplacer,  au  fur  et  a  mesure  des  besoins,  les  fragments 
fatigues  et  hors  d ’usage  (*). 

Les  substances  k  dtudier  sont  dissoutes  dans  de  l’eau  pure,  ou  mieux, 
s’il  est  possible,  dans  du  liquide  de  tyrode.  Pour  les  sels  d’alcalo'ides 
tr&s  actifs,  nous  employons  une  solution  aqueuse.  Pour  les  alcalo'ides 
bases,  nous  employons  une  quantite  d’acide  chlorhydrique  convenable 
pour  les  solubiliser  a  I’etat  de  chlorhydrates.  Les  litres  des  solutions 
sont  variables  suivant  l’activite  plus  ou  moins  grande  de  Talcalo'ide 
utilise;  par  exemple,  pour  le  chlorhydrate  de  morphine,  peu  actif,  nous 
operons  avec  une  solution  de  1/50  k  1/100;  pour  la  narcotine,  nous 
employons  une  solution  &  1/1.000,  pour  la  papavdrine,  h  1/10.000.  Nous 
cherehons  toujours  k  concentrer  le  principe  actif  dans  le  plus  petit 
volume  de  solvant,  afin  que  la  composition  du  liquide  de  tyrode  bai- 

1.  Le  tyrode  utilise  doit  Otre  fraichement  prepare  de  la  faijon  suivante  :  A  50  cm* 
de  la  solution  I,  on  ajoute  10  cm*  de  la  solution  II,  940  cm1 2 3  d’eau  distillde  et  #gr.  0 
de  glucose  pur  anhydre. 

Solution  I.  —  Chlorure  de  sodium,  180  gr. ;  chlorure  de  potassium,  8  gr.  40; 
chlorure  de  calcium  sec,  2  gr.  40;  chlorure  de  magnesium,  0  gr.  10;  eau  bidistillde, 
1  litre. 

Solution  II.  —  Bicarbonate  de  soude,  5  gr. ;  eau  bidistillde,  100  gr. 

2.  R.  Waucomont  (I<oc.  cit.)  indique  que  les  anses  intestinales  se  conservent  seize 

ou  dix^sept  heures  lorsqu’on  les  immerge  dans  du  liquide  de  Ringbr  froid,  h  5°  ou  6°. 
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gnant  l’organe  reste  A  peu  pres  constante.  Les  preparations  d’opium 
injectables  sont  diluees  h  1/10.  Pour  fextrait  d’opium,  nous  utilisons 
une  solution  aqueuse  extemporan^e,  ou  mieux  une  solution  ft  1/20  alcoo- 
lisee  et  glycerinee.  Nous  avons  veritie  qu’ft  cette  dose  corresponaante, 
l'alcool  et  la  glycerine  sont  inactifs  sur  l'intestin  de  cobaye. 

Au  moment  de  l’experience,  la  solution  du  medicament  est  simple- 
ment  ajoutee  dans  l’eprouvette  contenant  le  liquide  de  tyrode.  Le  plus 
souvent,  la  solution  ajoutee  ne  depasse  pas  1  cm3;  lorsque  son  volume 
est  plus  important,  nous  la  rfschauffons  auparavant  a  39°,  pour  eviler  le 
plus  leger  refroidissement  de  l'organe.  Gonnaissant  le  volume  exact  du 
liquide  contenu  dans  l’eprouvette,  on  peut  calculer  aisement  la  dilulion 
finale. 

Le  pH  du  liquide  ou  baigne  l’intestin  possede  tine  importance  consi¬ 
derable  :  aussi  avons-nous  recherche  si  l’addition,  meme  en  quantile 
minime,  des  solutions  experimentees  suffisait  a  modifier  le  pH  jusqu’fi 
rendre  plus  ou  moins  actif  sur  l’intestin,  le  liquide  ionise. 

Inscription  des  mouvements  de  l’intestin  isole  de  cobaye. 
—  Des  que  les  mouvements  de  l’intestin  que  l’on  enregistre  sur  le 
cylindre  sont  normaux,  on  ajoute  dans  le  bain  de  tyrode  une  certaine 
quantity  du  produit  a  examiner  et  on  note  le  moment  exact  de  l’addition. 
Lorsque  l’enregistrement  est  juge  suffisant,  l’intestin  est  lave  par  le 
dispositif  que  nous  avons  decrit  ci-dessus,  en  faisant  passer  dans 
l’eprouvette  quatre  fois  sa  contenance  de  tyrode.  II  n’est  pas  nticessaire 
pendant  cette  operation  d’arrfiter  le  mouvement  de  l’enregistreur ;  au 
contraire,  il  est  souvent  interessant  d’etudier  I’effet  immediat  du  lavage 
sur  l’organe. 

On  attend  ensuite,  avant  d'ajoater  un  produit,  que  le  peristaltisme  et 
le  tonus  soien.t  de  nouveau  normaux  et  1’on  peut  ainsi  proceder  h  une 
s6rie  d’experiences  sur  le  meme  fragment  d’inteOin.  II  est  possible 
d’obtenir  6  h  10  traces  successifs  en  laissant  entre  deux  experiences  un 
intervalle  de  repos  d’environ  dix  minutes.  Nous  insistons  sur  le  fait  de 
pouvoir  comparer  deux  produits  differents  sur  un  meme  organe.  Get 
avanlage  nous  a  permis  d’instituer  une  methode  de  dosage  qui  n’aurait 
pas  6te  possible  en  utilisant  des  fragments  differents  d’intestin.  En 
effet,  au  cours  d’un  millier  d’experiences,  nous  avons  toujours  constate 
que  deux  portions  d’intestin,  meme  prelevees  h  cote  1’une  de  l’autre 
dans  des  conditions  identiques,  ne  se  comportent  jamais  d’une  fagon 
comparable. 

Etude  des  grapbiques.  —  On  observe  le  plus  souvent  avec  l’intestin 
normal  des  oscillations  plus  ou  moins  regulieres,  d’amplitude  assez 
6gale  :  environ  une  contraction  toules  les  secondes  ou  toutes  les  deux 
secondes.  Parfois  les  os  dilations  surviennentpar  trains  d’ondes  separ^s 
par  des  intervalles  de  repos,  ayant  lieu  en  diastole,  tres  rarement  en 
systole.  Ces  grandes  oscillations  representent  les  mouvements  peristal- 


DOSAGE  DE  LA  NARCOTINE 


413 


tiques,  chaque  contraption  inlestinale  entrainant  la  hausse  du  levier 
inscripteur,  chaque  rel&chement  amenant  une  baisse.  On  remarque 
aussi  frequemment  des  oscillations  secondaires  beaucoup  plus  faibles  et 
plus  rapides.  Elies  sont  dues  tres  probablement  4  1  irregularite  de  la 
marche  des  mouvements  peristaltiques.  Nous  avons  pense  ik  l'influence 
possible  des  mouvements  pendulaires,  mais  eeux-ci  n’etant  sensibles 
que  sur  une  anse  inlestinale  d’une  cerlaine  longueur,  nous  ne  croyons 
pas  qu’ils  pui>sent  agir  suffisamment  sur  la  portion  tres  courte  (1  ctm.) 
que  nous  employons,  pour  influencer  si  fortement  la  resultante  des 
mouvements  intestinaux. 

Les  variations  du  tonus  s’inscrivent  par  un  deplacement  general  de  la 
courbe,  independant  des  oscillations.  Lorsque  la  baisse  de  tonus  est 
produite  par  un  corps  chimique,  elle  s’accompagne  souvent  d’une 
paralysie  du  peristaltisme,  mais  ces  deux  phenomenes  sont  inddpen- 
dants.  Au  conlraire,  lorsque  le  tonus  augmente,  les  mouvements  peris¬ 
taltiques  ddcroissent. 

Suivant  la  region  ou  I’intestin  est  preleve,  les  mouvements  enregistres 
different  sensiblement.  Nous  avons  eludie  surtout  l’intestin  grdle  qui 
possede  une  mobilite  tres  grande,  des  mouvements  peristaltiques 
rapides  et  dnergiques,  et  semble  rdagir  beaucoup  plus  facilement  que 
les  aulres  portions  par  des  variations  de  tonus.  Les  portions  du  grele 
avoisinant  l’estomac  paraissent  mobiles ;  les  portions  qui  se  rapprochent 
du  c61on  semblent  reagir  moins  vivement. 

Nous  avons  effectue  plusieurs  experiences  sur  l’ileon.  Les  courbes- 
obtenues  sont  de  plus  grande  amplitude,  de  frequence  moindre  et  les 
variations  de  tonus  sont  tres  diminuees,  leur  limite  inferieure  depassant 
raremenl  le  point  le  plus  bas  de  la  courbe.  Le  cdlon  presente  aussi  ces 
dernieres  caraeteristiques,  mais  encore  plus  accentuees.  II  semble, 
d’apres  ces  observations,  que  le  caract^re  de  periodicite  qui  se  traduit 
par  des  trains  d'ondes  separes  de  pauses  soit  le  propre  de  la  region  ileo- 
caecale  :  I’intestin  grele  semblant  posseder  un  peristaltisme  plus  continu. 

Influence  de  1’eta.t  de  la  digestion  sur  le  peristaltisme.  — 
L’etat  de  vacuite  ou  de  repletion  de  Fintestin  influe  &  tel  point  sur  le 
peristaltisme  que  certains  auteurs,  Braam,  Houckgeest  et  Jacobj  (l 2),  ont 
pu  montrer  que  les  intestins  d’animaux  a  jeun  6taient  immobiles  et 
ne  reagissaient  meme  plus  aux  agents  exterieurs  apres  un  jedne  un 
peu  prolonge. 

Pour  Trendelenburg  (!)  le  peristaltisme  est  produil  uniquement  par  la 
dilatation  mecaniquede  l’intestin  traverse  par  le  bol  alimentaire.  Chez 
le  cobaye,  dit-il,  l’onde  peristaltique  ainsi  declenchee  se  propage  sans 
aucuoe  conduction  nerveuse  ou  musculaire. 

1.  Jacobj.  Arch iv  exp.  Path.  u.  Pharm.,  1891,  171,  p.  24. 

2.  Trendelenbiug.  Archiv.  exp.  f.  Path.  u.  Pharm.,  1917,  81,  p.  55. 
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D’autres  auteurs  ont  montre  que  le  bol  alimentaire  a  sur  l’intestin 
non  seulement  une  action  m6canique,  mais  encore  une  action  chimique. 

Dans  nos  experiences,  nous  ne  pouvons  pas,  etant  donnee  la  methode 
utilisee,  produire  des  pressions  internes  variables,  comme  l’a  realise 
Trendelenburg  ;  mais,  en  revanche,  nous  conservons  au  fragment 
d’intestin  etudi6  son  contenu  physiologique  et  la  distension  qu’il  avait 
au  moment  de  la  mort  de  l’animal.  D’autre  part,  dans  une  serie  d’essais 
nous  avons  preieve  des  fragments  plus  ou  moins  pleins  et  meme  de 
l’intestin  grele  completement  vide,  et  nous  avons  constate  que  ce  der¬ 
nier  presentait  des  contractions  tresr6gulieres,  mais  de  petite  amplitude 
et  qu’il  reagissait  aux  medicaments,  bien  que  faiblement.  D’ailleurs 
Boka'i'C)  a  signale  que  Tintestin  en  cours  de  digestion,  meme  apres 
vidage  h  peu  pres  complet,  pouvait  presenter  des  mouvements 
energiques. 

Duree  des  mouvements  de  l’intestiu  isole.  —  L’inteslin  du 
cobaye,  du  cliien  oudu  lapin,  conserve  dans  un  thermostat,  se  contracte 
trhs  longtemps  s’il  est  maintenu  dans  un  liquide  nourricier  convenable 
et  oxygene,  a  une  temperature  voisine  de  sa  temperature  vitale  et  si  le 
prelevement  a  ete  effectue  rapidement  et  avec  precaution.  Les  mouve¬ 
ments  reslent  normaux  pendant  environ  deux  heures,  laps  de  temps  qui 
peut,  dans  certains  cas  favorables,  se  prolonger;  notamment  au  cours 
d’une  experience,  l’intestin  se  contractait  encore  avec  une  regularity 
parfaite  et  une  amplitude  suftlsanle  sept  heures  et  demie  apres  la  mort 
de  l’animal. 

On  observe  trbs  vile,  sur  des  portions  d’intestin  qui  n’ontpas  etb  pr6- 
lev6es  assez  delicatement,  des  ph^nomenes  de  contracture  amenant  une 
hausse  progressive  de  tonus,  en  meme  temps  qu’une  diminution  des 
mouvements.  On  peut  constater  le  mfime  efTet  sur  des  organes  fatigues 
par  certains  agents  chimiques. 

( A  suivre.) 

( Laboratoire  de  Phsr/nacologie,  Faculte  de  Medecine  de  Paris.) 

Dr  Jeanne  Levy.  Olivier  Gaudin. 


1.  Boka'i.  Arch  exp.  Path.  u.  Pharm., J1887,  33,  p.  209-214 ;  34,  p.  153. 
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Identification  de  la  trinitrine  en  solution  alcoolique. 

Le  solute  alcoolique  de  trinitrine,  vaso-dilatateur  puissant,  n’a  pas 
encore  fait  son  apparilion  au  Codex  franijais,  alors  que  la  solution 
au  1/100  est  d6j&  introduite  dans  plusieurs  Pharmacop^es  etrangeres. 
II  faut  esperer  que  ce  medicament  energique,  qui  a  fait  ses  preuves 
depuis  de  nombreuses  ann6es,  aura  bientOt  sa  place  dans  notre  Formu- 
laire  oificiel. 

Faudra-t-il  alors  adopter  la  concentration  au  1/100  qui  est  celle  ulilisGe 
couramment  tant  en  France  qu’O  l’etranger,  ou  sera-t-il  preferable  de 
preconiser  une  solution  au  1/1.000  qui,  outre  l’avantage  de  permettre 
l’empioi  d’un  alcool  d'un  litre  peu  £lev6,  done  peu  volatil,  mettrait  entre 
les  mains  des  praticiens  un  medicament  plus  maniable  que  1’actuelle 
solution  au  1/100,  qui  se  prescril  a  la  dose  de  I  &  II  gouttes  en  une  fois 
et  111  &  IV  gouttes  par  vingt-quatre  heures.  Nous  laissons  aux  membres 
de  la  Commission  du  Codex  le  soin  d’en  peser  les  avantages  et  les  incon- 
v6nients. 

Pour  identifier  le  produit,  on  conseille  d’evaporer  avec  precaution, 
au  bain-marie,  dans  une  petite  capsule,  2  cm1  dela  soluLion  officinale  : 
il  reste  une  gouttehuileuse  qui  fait  explosion  h  l’approche  d’une  flamme. 
Nous  ferons  observer  &  ce  sujet  que  la  temperature  d’evaporation  ne 
doit  guere  depasser  40°  si  on  veut  eviler  une  volatilisation  de  la  nitro¬ 
glycerine  et  que  l’emploi  d’une  capsule  de  platine  est  preferable  a  celui 
d’une  capsule  de  porcelaine. 

En  se  basant  sur  la  propriety  que  possede  la  nitroglycerine  de  se 
saponifier  facilement  par  les  alcalis  en  donnant  parmi  ses  produits  de 
decomposition  une  certaine  quantile  de  nitrite,  et  en  utilisant  les  carac- 
t£res  si  sensibles  des  nilrites,  on  pourrait  tr6s  ais6ment  et  a  froid 
identifier  la  nitroglycerine. 

Par  exemple,  a  quelques  gouttes  de  la  solution  pharmaceutique  de 
trinitrine,  ajouter  1  goutte  de  lessive  des  savonniers,  laisser  en  contact 
quelques  instants,  diluer  de  1  &  2  cm3  d’eau,  verser  V  &  X  gouttes  de 
r£actif  de  Tromsdorff  ou  de  solution  d’iodure  de  potassium  amidonne, 
puis  aciduler  par  quelques  gouttes  d’acide  sulfurique  au  1/10  ;  il  se  pro¬ 
duit  une  coloration  bleue  d'iodure  d’amidon. 

On  pourrait  aussi  deceler  l’iode  libere,  par  un  dissolvant  tel  que  la 
benzine  ou  le  chloroforme. 

Cette  r6a  :tion  est  fournie  dans  les  memes  conditions  par  d’autres 
others  nitriques  de  polyalcools  comme  le  tetrauitrol,  les  nitrocellu- 
loses;  elle  se  distingue  de  celle  donnee  par  les  nitrites  ou  autres  corps 
susceptibles  de  decomposer  l’iodure  de  potassium  en  ce  qu’elle  n’a  lieu 
qu’aprfes  saponification  par  un  alcali. 


H.  Caron  et  D.  Raquet. 
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Contribution  a  l’6tude  de  la  precipitation 
et  de  l’agglutination  sdriques  des  Champignons  ('). 

Krauss  en  1892,  Charles  Nicolle  en  1898  ont  montrA  que  certains 
filtrats  bacteriens  limpides  se  Iroublent  et  donnent  naissance  a  un  prA- 
cipite  lorsqu’on  les  additionne  de  sArum  homologue.  C’est  ce  que  Ton 
observe  par  exemple  lorsqu’on  fait  agir  les  melanges  suivants : 

a)  Filtrat  culture  bacille  typhique  +  serum  typhique  ; 

b)  Filtrat  culture  vibrion  cbolerique  +  serum  cholerique. 

Apres  mAlangp,les  systemes  a —  b  se  troublent  peu  A  peu.  L’intensitA 
du  trouble  va  en  augmentant  jusqu  a  une  certaine  limite  A  partir  de 
laquelle  on  voit  apparaitre  des  flocons  qui  s’agrAgent  et  finissent  par  se 
d6poser.  On  a  a  la  fin  de  l’experience  un  depot  coherent  surmonle  d’un 
liquide  limpide.  En' superposant  le  filtrat  et  le  serum,  on  obtient,  a  la 
limite  de  separation,  un  anneau  trouble  plus  ou  moinsgris.  La  reaction 
est  specifique.  Elle  n’a  lieu  que  dans  certaines  conditions  (d’Age  de 
culture,  de  concentration,  etc...).  Pour  expliquer  ces  faits,  on  admet 
qu’il  existe  dans  le  serum  prepare  un  anticorps  appele  precipitine  ayant 
la  propriete  de  coaguler,  floculer,  precipiter  une  substance  X  prAcipi- 
table  contenue  dans  le  filtrat  bacterien. 

Nous  identifions  les  precipitines  avec  les  agglutinines.  Nous  consi- 
derons  que  la  precipitalion  et  l’agglutinalion  rendent  objectives  A  des 
echelles  differentes  un  seul  et  meme  phenomfene  :  la  fixation  de  l’anti- 
corps  sur  l’antigene.  Celle  reaction  a  le  plus  souvent  pour  resultat  la 
coagulation  de  l’antigene,  mais  il  ne  faul  pas  oublierque,  dans  certains 
cas,  la  fixation  de  l’antigene  sur  l’anticorps  ne  s’accompagne  pas  tou- 
jours  de  la  precipitation  de  1'antigene;  on  sait,  en  effet,  que  des 
subslances  diverses  peuvent  par  diflerents  mecanismes  (augmentation 
de,  la  viscosile,  phenomene  de  protection)  s’opposer  A  la  precipitation  de 
la  phase  dispersee.  Dans  ces  conditions,  nous  considerons  done  la  preci¬ 
pitation  des  extraits  de  Champignons  comme  un  phenomene  parallele  A 
l’agglutination  et  n’en  different  que  par  quelques  facteurs  secondaires 
qui  jouenl  un  role  plus  important  dans  la  precipitation  des  cellules  que 
dans  l’agglomeration  de  fines  parlicules. 

II  y  a  plus,  Cn.  Nicolle  a  constate  que  non  seulement  les  cultures 
filtree s,  traiiees  par  le  serum  homologue,  donnent  lieu  A  la  production 
d’amas  bien  visibles  A  1’ceil  nu,  mais  encore  que  le  liquide  de  macera¬ 
tion  (autolysal)  des  corps  microbiens  jeunes  fibres  se  comportait  comme 
les  bouillons  de  culture  filtree. 

1.  Voir  pour  plus  de  details  et  pour  toutes  rdfdrences  bibliographiques  :  Martin 
(Paul).  These  Doct.  Uair.  ( Thariuacie ).  Nancy,  1930. 
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11  devient  evident  que  la  substance  precipitable  est  identique  a  la 
substance  agglutinable.  C’est  une  fraction  de  cette  derniere  qui,  ayant 
atteint  un  point  de  dispersion  tres  6leve,  peut  passer  &  travers  les  flltres 
de  porcelaine  et  donner  ulterieurement,  sous  Taction  du  s6rum,  un 
trouble  ou  un  pr6cipit6  plus  ou  moins  accuse. 

L’obtention  de  la  substance  antigene  ou  substance  precipitable  bacte- 
rienne  (de  nature  vraisemblablement  proteique)  exige  souventtoute  une 
serie  de  manipulations  longues  et  p6nibles.  Mais,  quel  que  soil  le  pro- 
c6d6  de  peptisation  employe  :  autolyse  ou  heierolyse  a  l’aide  d’acides,  de 
solutions  basiques,  d’61ectrolyles  ou  autres  produits,  il  est  n^cessaire 
d’amener  les  plastides  bact6rienn  s  a  un  etat  de  dispersion  suffisant 
pour  qu'elles  puissent  traverser  la  paroi  poreuse  des  bougies,  mais  il 
faut  bien  se  garder  de  pousser  trop  loin  l’autolyse  :  La  peptisation  ne 
doit  pas  atteindre  la  dispersion  rnoleculaire  ou  ionique  sous  peine  de 
perdre  sa  speciticite  originelle  (Lasseur). 

Les  auteurs  ont  beaucoup  discute  sur  la  formation  du  precipite 
appele  encore  precipitine,  agglutinine  partielle  ou  substance  precipi- 
tante.  Selon  nous  le  precipite  resultant  de  Faction  d’un  filtrat  bacterien 
ou  d’une  culture  bacterienne  sur  le  serum  homologue  est  forme  par  l’an- 
tigene  et  Fanticorps  suivant  des  proportions  extremement  variables. 
Ainsi  est-il  possible  de  realiser  des  complexes  dont  les  9/10  seront 
fournis  par  Fanticorps  et  1/10  par  l’antigene,  Landis  que  dans  d’autres 
cas  les  9/10  du  complexe  seront  emprunt6s  4  Fantigene.  Enfin  le  preci¬ 
pite  renferinera  des  substances  provenant  soit  du  filtrat  bacterien,  soit 
du  s4rum,  substances  qui  auront  et6  fixees  par  adsorption.  Nous  retrou- 
verons  d'ailleurs  un  fait  semblable  dans  Fhistoire  des  colloides. 

La  precipitation  est-elle  une  reaction  limit4e? 

Pour  certains  auteurs,  la  precipitation  est  une  reaction  totale  tandis 
que  d’autres  la  considerent  comme  une  reaction  limit6e. 

Pour  nous,  la  precipitation  est  un  exemple  d’adsorption.  En  efiet 
d’une  part  :  1°  la  quantite  d’anticorps  fixee  croit  avec  la  concentration 
jusqu’4  une  certaine  limite  au  del4  de  laquelle  la  quantite  fixee  parait 
independante  de  la  concentration  en  anticorps;  2°  les  solutions  diluees 
perdent  plus  d’anticorps  que  les  solutions  concen trees.  D’autre  part, 
Lasseur  a  montre  que  toutes  les  reactions  anticorps  sont  des  reactions 
limitees  pour  les  zones  de  fortes  concentrations;  seules  les  zones  de 
faibles  concentrations  paraissent  montrer  une  reaction  totale.  Ce  qui 
peut  s’expliquer  de  deux  fagons  :  a)  Nos  moyens  d’investigation  ne  sont 
pas  assez  sensibles  pour  mettre  en  evidence  la  quantity  d’anticorps 
fibres  dans  les  zones  de  faible  concentration,  b)  Dans  les  reactions  de 
fixation  :  anticorps-antigene,  il  y  a  un  melange  de  deux  phenomenes, 
absorption  et  adsorption.  Dans  les  zones  des  faibles  concentrations 
l’absorption  predomine,  tandis  que  dans  la  zone  des  fortes  concentra¬ 
tions,  c'est  l’adsorption  qui  imprime  son  cachet  a  la  reaction.  D’ailleurs, 
Bull.  Sc.  Pharm.  (Juillel  1930.)  27 
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on  sait  que  le  role  des  electrolytes  dans  la  precipitation  biologique  est 
conforme  A  celui  des  Electrolytes  dans  la  coagulation  des  colloides  et 
que  le  pouvoir  protecteur  de  certaines  substances  dans  la  floculation  des 
colloides  se  retrouve  dans  la  precipitation  biologique  oil  le  serum  jouit 
de  deux  pouvoirs  antagonistes,  l’un  stabilisant,  l’autre  coagulant.  Pour 
toutes  ces  raisons,  nous  considErons  la  precipitation  comme  une 
rEaction  limitEe. 

La  prEcipitation  est-elle  une  rEaction  spEcifique  ? 

En  premiEre  approximation,  la  prEcipitation  est  une  rEaction  spEci¬ 
fique. 

On  sait  par  exemple  que  les  diflErentes  souches  A,  B,  C,  D  de  coliba- 
cille  se  comportent  de  facon  differente  au  point  de  vue  de  l'agglutina- 
tion.  Ainsi  le  sErum  anti  A  precipite  surtout  A  et  faiblement  B  ou  C. 
Ceci  se  pas«erait  par  exemple  en  mettant  en  prEsence  o  cm3  de  filtrat  et 
0  cm3 1 ;  0  cm3  3  ou  1  cm3  de  sErum,  mais  si  l’on  ajoute  2  cm3  au  lieu  de 
1  cm3  de  sErum,  on  aura  non  seulement  un  prEcipitE  abondantavec  l’an- 
tigEne  A,  mais  encore  des  prEcipitEs  plus  ou  moins  importants  avec  les 
souches  B,  C,  D,  ce  qui  peut  s’expliquer  ainsi  :  une  plastide  P  est  consti- 
tuEe  par  des  antigEnes  A,  a(,  a%,  33.  L’antigEne  A  ne  se  retrouve  que  dans 
la  plastide  P,  tandis  que  a i,  a-2,  «3  a„  se  trouvent  respectivement  dans 
les  plastides  pi,  pi ,  ps,  pn.  Inoculons  le  mElange  A,  ai,  32,  S3,  a„,  nous 

obtenons  un  serum  renfermant  les  anticorps  A,  ai,  32,  . mais  oil  A 

sera  en  plus  grande  quantilE. 

Si  nous  falsons  agir  le  sErum  prEcipitant  non  diluE  sur  les  plastides  ou 
les  flltrats  de  culture  P,  pi,  p%,  j>3,  pn ,  nous  obtiendrons  un  prEcipitE 
avec  P,  pu pi,  p3,p,i. 

Si  nous  diluons  le  sErum  prEcipitant  de  telle  facon  que  les  anti¬ 
corps  ai,  ai,  a3 .  ne  puissent  plus  impressionner  pi,  /*>,  P3,  p»,  il  en 

rEsulte  qu’A  cette  dilution  le  prEcipitE  n’agira  plus  que  sur  P,  il  sera 
spEcifique  de  P. 

En  consEquence,  nous  dirons  que  la  rEaction  de  prEcipitation  n’est 
caractEristique  de  l’anticorps  qu’a  partir  d’une  certaine  concentration. 

Nous  ajouterons  de  plus  que  la  spEcifleitE  de  la  rEaction  peut  Etre 
modiflEe  par  : 

1°  Changement  d'Etat  physico-chimique  ; 

26  Introduction  de  groupements  particulars  dans  la  molEcule  ; 

3°  L’action  des  ferments ; 

4°  Enfin  la  rEaction  de  prEcipitation  est  soumise  a  l’influence  de  la 
tempErature,  des  Electrolytes,  des  ions  et  des  corps  empechants  ou  col¬ 
loi'des  protecteurs. 

Dans  ce  dernier  cas,  on  dit  qu’il  y  a  stabilisation  de  la  substance  pr6- 
cipitable  par  des  substances  stabilisantes.  On  sait  par  exemple  que  dans 
certains  cas  un  exces  d’anticorps  peut  s’opposer  A  la  precipitation.  C’est 
la  raison  pour  laquelle  on  peut  observer  une  non-precipitation  Ala  dilu- 
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tion  de  1/50  et  obtenir  une  reaction  tres  intense  4  la  diluLion  de  1/200. 
De  mAme,  un  exeAs  d’ion  H  -f,  on  ion  OH  — ,  peut  faire  varier  la  charge 
des  particules  et  en  faciliter  ou  empAcher  la  precipitation. 

Ayant  pose  des  bases  a  notre  travail,  nous  avons  ensuite  entrepris 
nos  recherches.  Celles-ci  ont  tout  d’abord  visA  k  obtenir  un  milieu  nous 
permettant  de  rAaliser  des  cultures  rapides.  La  gAlose  de  pH  =  7,2  nous 
a  fourni  de  trAs  bons  rAsultats.  Les  corps  microbiens  recueillis  au  bout 
de  vingt-quatre  heures  a  l’Atuve  A  37°  Ataient  laves  et  injects  au  lapin 
suivant  des  doses  croissantes;  23  lapins  ont  AtA  prepares  :  8  ont  recu 
des  injections  de  germes  diflerents  et  constituent  la  premiere  sArie  de 
nos  inoculations. 

Dans  la  deuxiAme  serie,  nous  nous  sommes  servi  des  deux  germes 
qui  dans  la  premiere  sArie  nous  avaientparus  doues  du  pauvoir  aggluti- 
nogene  le  plus  AlevA  et  pour  augmenter  le  litre  des  sArums  en  aggluti- 
nines,  nous  avons  injecte  des  matieres  amylacAes,  des  solutions  de  sels, 
un  extrail  alcoolique  A  diflerents  lapins  qui  re^urent  en  outre  des  corps 
microbiens.  Comparativement,  nous  avons  opArA  avec  des  animaux 
tAmoins  qui  n’ont  recu  que  des  injections  de  matieres  amylacAes  ou  des 
solutions  de  sels. 

Les  sArums  ont  AtA  recueillis  et  chacun  d’eux  a  Ate  mis  en  prAsence  : 

1°  D’extraits  bactAriens  obtenus  par  peptisation  rAalisAe  suivant 
14  procedAs  diffArents. 

2°  De  suspensions  microbiennes  homogenes  de  concentration  con- 
nues  et  la  meme  pour  toute  une  serie  d'agglutination. 

3°  La  rAaction  de  Castellani  ou  saturation  des  agglutinines  nous 
permet  de  rechercher  si  le  sArum  renferme  une  ou  plusieurs  aggluti¬ 
nines.  Chaque  sArum  d’animal  prAparA  a  Ale  mis  en  presence  des  corps 
microbiens  et  des  extraits  homologues  et  hAterologue®.  La  saturation 
des  agglutinines  a  AtA  realisAe  de  meme  et  par  le  germe  homologue  et 
par  le  germe  hAtArologue.  Ces  opArations  ont  toujours  lieu  suivant  le 
meme  procAdA  et  dans  les  conditions  requises  au  laboratoire  de  M.  le 
professeur  Lasseur. 

De  nos  expAriences,  il  decoule  ce  qui  suit  :  appliquAe  au  sAro- 
diagnostic  mycosique,  la  rAaction  de  precipitation  s’est  rAvAlee  comme 
manifestement  insuffisante.  A  quoi  pouvons-nous  attribuer  la  non-prAci- 
pitabilitA  des  extraits  mvcosiques  prApares?  On  peut  tout  d’abord  sup- 
poser  que  nous  n’avons  pas  su  trouver  pour  les  obtenir  un  procAdA  con- 
venable.  II  est  Avident  qu’une  cellule  de  levure  et  une  plastide  bactA- 
rienne  offrent  des  diffArences  considArables  et  que  I’agent  lysant  la 
plastide  peut  determiner  des  modifications  fondamentales  du  cyto- 
plasme  mycosique  :  en  d  autres  termes,  ou  bien  nous  aurions  rAalise 
une  attaque  trop  incomplete,  ou  bien  nous  aurions  poussA  trop  loin  la 
dAsintAgration  de  la  cellule  jusqu’a  faire  perdre  k  l’extrait  sa  spAciflcitA 
originelle.  G’est  ce  qui  aurait  lieu  dans  la  peptisation  A  l’aide  des  agents 
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chimiques.  En  ce  qui  concerne  la  peptisation  au  moyen  des  precedes 
mecaniques,  ce  fait  est  moins  explicable.  II  ne  faut  pas  oublier  en  effet 
que  par  pression  on  obtimt  on  sue  doue  des  proprietes  diastasiques  de 
la  levure  et  il  ne  semble  pas  que  dans  ces  manipulations  on  ait  modifle 
ce  sue  diastasique.  Mais  nous  n’ignorons  pas  non  plus  que  la  levure  est 
capable  de  s’autolyser,  autolyse  qui  pourra  etre  d’autant  plus  rapide  et 
plus  poussee  que  le  cyloplasme  aura  et6  plus  d^chire.  En  ce  qui  con¬ 
cerne  les  agenls  chimiques,  rien  ne  s’oppose  a  ce  que  nous  ayons 
modifie  le  cytoplasme  cellulaire.  Mais  il  est  encore  deux  autres  hypo¬ 
theses  pour  expliquer  I’insucces  de  nos  tentatives.  Tout  d’abord,  la  pre- 
seace  de  corps  slabilisateurs.  On  sait  que  certaines  proleines  peuvent 
etre  des  agents  coagulants  et  que  ces  memes  proleines,  apres  un  traite- 
ment  convenable,  ont  perdu  non  seulement  la  propriety  de  precipiter 
l’antigene  homologue,  mais  encore  qu’eiles  s’opposent  it  la  precipitation 
de  cet  antigene  par  une  autre  substance.  Elies  peuvent  done  stabiliser 
1’antigene. 

Mais  l'hypothese  qui  nous  parail  la  plus  vraisemblable  est  la  sui- 
vante  :  dans  la  precipitation  comme  dans  l’agglutination,  l'anticorps 
se  fixe  «ur  la  substance  precipitante  et  cette  fixation  s’objectivera  ult6- 
rieurement,  soit  par  la  reunion  des  cellules  en  amas,  soit  par  1’appari- 
tion  d'un  trouble  dans  les  filtrats  d’extraits  microbiens.  Le  precipite 
qui  se  forme  dans  les  deux  cas  est  evidemment  fonction  :  1°  de  la  quan¬ 
tity  de  substance  precipitable  ;  2°  de  la  quantity  de  substance  precipi¬ 
tante.  Dans  nos  recherches  nous  avons  utilise  le  meme  s^rum  pour 
l’agglutination  et  pour  la  precipitation.  Par  suite  nous  n’avons  pas  k 
tenir  eompte  de  la  substance  precipitante. 

Voyons  maintenant  ce  qui  concerne  la  substance  precipitable.  Dans 
nos  extraits  nous  ne  mettons  en  suspension,  nous  ne  dispersous  qu'une 
infime  quantite  de  la  substance  corporelle  des  cellules  de  levures  et  par 
suite  une  meme  quantite  de  substance  precipitable  devra  nous  donner 
un  complexe  antigene-anticorps  iofiniment  moins  abondant  que  dans 
l’agglutination.  Et  si  la  quantity  de  substance  precipitable  s’abaisse  au- 
dessous  d'une  certaine  concentration,  tout  se  passera  i  1’echclle  de 
1’observation  macroscopique. 

Mais  si  les  caracieres  qualitatifs  ont  seuls  une  valeur  specifique,  les 
recherches  quantilatives  revelent  des  facteurs  qui  masquent  la  speci¬ 
ficity.  Les  differences  quantitatives  faibles  peuvent  rentrer  dans  les 
limites  des  agglutinations  non  specifiques,  permeltant  de  prevoir  qu'il 
n’y  a  pas  de  difference  quantitative  dans  les  cas  envisages.  En  utilisant 
la  notion  quantitative  on  peut  done  reprendre  avec  quelque  chance  de 
succes,  l’etude  des  reactions  anticorps  dans  la  serie  des  etres  vivants. 
Mais  il  ne  faudra  pas  etre  surpris  si  la  parente  humorale  ne  correspond 
pas  toujours  &  la  parente  morphologique.  Il  y  a  pour  cela  plusieurs 
raisons.  Tout  d’abord  chez  l’etre  vivant  on  ne  connait  pas  encore  la  loi 
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qui  relie  la  forme  k  la  structure  des  particules  616mentaires,  &  la  cons¬ 
titution  et  &  l'orientation  des  elements  fondamentaux  (micelles-moie- 
cules-atomes).  De  plus,  pour  des  raisons  techniques,  nous  soumettons 
les  organes,  les  cellules,  les  plastides,  A  Faction  des  agents  mAcaniques, 
physiques,  chimiques  ou  biologiques  (pression,  chaleur,  autolyse,  anti- 
septiques,  etc.).  Or  ces  traitements  nous  donnent  des  produits  qui  ne 
sont  certaiDement  pas  identiques  k  ceux  existant  dans  l’eiement  anato- 
mique  vivant.  La  difference  peut  etre  faible,  mais  elle  n’en  existe  pas 
moins.  Nous  n’en  voulons  pour  preuve  que  l’expArience  cAlebre  d’OLivi. 
Cet  auteur  soumet  des  hematies  A  une  temperature  de  4°  C.  et  arrive  ainsi 
&  determiner  dans  les  globules  rouges  une  specificite  nouvelle  que  l’on 
met  en  evidence  par  production  d’une  sensibilisatrice  homologue.  Sous 
ces  reserves  l’etude  des  parentes  humorales  apparait  assez  seduisante. 
Tres  probablement  les  essais  faits  dans  cette  voie  ne  bouleverseront 
aucune  des  notions  acquises  sur  la  classification  des  etres  mais  ils  sont 
susceptibles  d’etablir  des  rapprochements  ou  bien  des  antagonismes 
insoupponnes  (Bohn  et  A.  Drzewina).  PAnetres  de  cette  id6e  nousavons 
effectue  des  series  de  recherches.  Tout  d’abord  nous  avons  indique  les 
particularites  techniques  que  presente  l’agglutination  des  Champignons, 
puis  nous  avons  resume  les  resultats  fournis  par  l’experience. 

Trois  faits  dominent  l’ensemble  de  nos  recherches  surl’agglutination. 

1°  Le  faible  pouvoir  agglutinogene  des  Champignons. 

2°  La  frequence  et  l’importance  de  t’agglutination  heterologue. 

3°  L’augmentation  du  litre  agglutinant  des  serums  sous  l’influence 
des  matieres  amylacees  et  des  solutions  salines.  Augmentation  qui  a 
lieu  pour  le  germe  homologue  et  pour  le  germe  heterologue. 

La  dilution  limite  moyenne  de  nos  agglutinations  est  1/80,  pour  le 
germe  homologue  dans  la  premiere  sArie  de  lapins,  chiffre  qui  ne  peut 
etre  compare  k  celui  du  bacille  typhique  (agglutination  au  1/100.000). 
Pour  le  germe  heterologue  la  dilution  limite  est  parfois  aussi  61evee  que 
pour  le  germe  homologue.  Aussi  nous  sommes-nous  propose  l’obten- 
tion  d’un  s6rum  dou6  de  pouvoir  agglutinant  eleve.  Celui-ci  a  6te  realise 
pourun  Champignon.  Mais  il  ne  suffit  pas  de  reculer  la  dilution  limite 
d’agglutination,  encore  faut-il  verifier  dans  quelle  mesure  l’agglutina- 
tion  specifique  est  augment6e  par  rapport  Al’agglutination  heterologue. 

Or  par  adjonction  de  tapioca  le  pouvoir  agglutinant  s’eieve  A  1/300 
pour  l’antigene  homologue,  mais  alteint  1/200  pour  l’antigene  hetero¬ 
logue.  Avec  les  sels  metalliques  on  constitue  egalement  une  augmen¬ 
tation  du  pouvoir  agglutinogene  mais  la  sp6cificit6  n’y  gagne  rien. 

Aussi  nous  ne  saurions  conseiller  l’emploi  de  matieres  Atrangeres 
autres  que  l’antigene  dans  l’obtention  d’agglutinine  specifique. 

Ces  substances  peuvent  parfaitement  jouer  un  r61e  lieureux  dans 
l’immunite,  nous  dirons  plus,  cela  nous  parait  evident.  Mais  s’il  iinporte 
peu  que  l’organisme  se  defende  aux  anticorps  homologues  ou  hetero- 
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logues,  il  importe  au  contraire  de  ne]  pas  augmenter  l’agglulination 
het^rologue  lorsqu’on  veut  diagnostiquer  l’antigbne.  Or  d’apres  notre 
conception  des  reactions  anlicorps,  il  n'est  guere  possible  d’augmenter 
l’agglutination  homologue  sans  augmenter  parallelemenl  l’agglutina- 
tion  h6t6rologue.  En  efFet,  en  ramenant  les  reactions  anlicorps  aux  reac¬ 
tions  d’adsorption  nous  sons-entendons  que  la  fixation  de  1’anticorps  a 
lieu  avec  tous  les  antigenes,  seul  l’ordre  de  grandeur  de  la  reaction 
varie.  Par  suite,  l’injection  de  substance  autre  que  l’antigene  ne  fera 
qu’amplifier  des  propri6tes  dej&  exislantes.  Mais  il  ne  limitera  done  pas 
eon  action  &  l’aggJomeralion  specifique- 

L’etude  de  la  fixation  de  l’agglutinine  ou  saturation  des  agglutinines 
de  Castellani  nous  a  permis  de  pr6ciser  le  bien-fonde  de  cette  bypo- 
these.  Nos  recherches  dans  cette  voie  nous  ont  conduit  ci  dire  que  la 
fixation  de  l’anticorps  a  lieu  en  presence  de  tous  les  antigfenes,  seul 
1’ordre  de  grandeur  varie.  Tantot  la  quantite  d’anticorps  tixee  est  trop 
petite  pour  6tre  percue  a  l’aide  des  mtithodes  usuelles.  Tantot  elle  est 
assez  grande  pour  constituer  l'agglutination  h6terologue  des  bacterio- 
logistes,  enfin  elle  peut  alteindre  les  valeurs  61ev6es  de  l’agglutination 
homologue. 

Les  Champignons  sont  des  6tres  beaucoup  plus  compliques  que  les 
Bactdries  et  de  ce  fait  peuvent  offrir  entre  eux  beaucoup  plus  de  points 
communs  que  les  Bactdries  entre  elles.  Les  rSsullats  auxquels  sont 
arrives  Lasseur,  Huriet  et  Morel  dans  l’agglutination  des  Bacteries 
asporogfenes  du  groupe  siibtiiis  mesentericus,  megatherium ,  semblent 
bien  justifier  cette  hypothfese. 

Paul  Martin. 

(Laboratoire  de  Microbiologie 
de  la  Faculle  de  Pbarmacie  de  Fancy.) 


Le  pyrethre  t,1). 

III.  Ses  preparations  industrielles  et  pharmaceutiques. 

Evaluation  de  leur  activity. 

Depuis  quelque  lemps,  la  vente  de  la  poudre  de  pyrethre  a  sensible- 
ment  diminu6,  mars,  par  eontre,  un  grand  nombre  de  preparations 
liquid!  s  k  base  de  pyrethre  font  apparues  sur  le  marche  :  liquides 
insecticides  h  employer  en  pulverisations,  insecticides  agricoles,  solu¬ 
tions  anliparasitaires  pour  Thomme  et  les  animaux,  sp6cifiques  eontre 

1.  Voir  Bull.  Sc.  Phtrm.,  mare  et  avril  i’930,  37,  p.  .134  ct«35. 
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les  vers  intestinaux.  Les  proprietes  toxiques  de  cette  drogue  pour  les 
animaux  a  sang  froid,  son  innocuile  parfaite  pour  les  animaux  a  sang 
chaud  sont  de  plus  en  plus  utilises  etil  seraitsouhaitable,  dans  bien  des 
cas,  de  pouvoir  estimer  la  valeur  reelle  de  ces  diverses  preparations. 

En  1928,  le  professeur  Cazeneuve  a  presente  un  projet  de  loi  sur  la 
repression  des  fraudes  dans  le  commerce  des  produits  insecticides  et 
fungicides  utilises  en  agriculture,  oil  il  prevoyait  le  contrdle  des  prepa¬ 
rations  A  base  de  pyrhthre,  de  Derris  et  auires  produits  vegetaux  uti¬ 
lises  comme  insecticides.  Heureusement,  cette  loi  n’est  pas  encore 
•votee,  car  il  eut  ete  difficile  de  l'appliquer,  comme  nous  allons  le  voir, 
par  suite  de  la  carence  des  methodes  d’analyse  de  ces  produits. 

Les  preparations  utilisees  contre  les  mouches,  moustiques  et  autres 
insectes  ailes  sont  tr£s  nombreuses  et  delivr6es  sous  des  noras  de 
fantaisie  masquant  leur  composition;  le  plus  souvent,  ce  sont  de 
simples  macerations  de  pyrethre,  fleurs  ou  tiges-fleurs,  dans  du  petrole 
ou  des  bydrocarbures  divers,  volatils,  mais  cependant  peu  facilement 
inflammables;  quelques-unes  sont  constitutes  par  des  solutions  de  pyre- 
thrines  dans  des  liquides  analogues,  ou  meme  dans  des  alcools.  La 
plupart  sont  additionntes  d’essences  aroroatiqueset  anliseptiques;  elles 
presentent  une  activite  tres  variable.  Certaines  tuent  reellement  les 
mouches,  d'autres  ne  les  paralysent  que  pendant  un  certain  temps, 
comme  font  montre  le  professeur  A.  Henri  et  J.  Ripert. 

Les  produits  insecticides  agriedes  a  base  de  pyrethre  sont  d’ordi- 
naire  constituts  par  des  solutions  concentrees  d’extrait  de  pyrethre  ou 
pyrtthrines  telles,  qu’elles  puissent  se  diluer  facilement  dans  1’eau  et  se 
mainteniren  tmulsion  plus  ou  moins  stable  pour  passer  dans  les  pul- 
verisateurs.  Le  premier  type  de  ces  produits  eta  it  le  savon-pyrethre, 
dont  leuiulsionnant  est  un  savon  et  qui  est  actuellement  supplants,  en 
partie,  par  des  produits  neutres  de  meilleure  conservation  et  d’activite 
plus  considerable.  A  leur  propos,  dans  leur  travail  sur  V Analyse  des 
insecticides ,  M.  Francois  et  M!Ie  Laere  Seguin  {')  disent  :  «  Nous  tvitons 
de  parler  des  preparations  de  pyreihrp,  car  il  a  ete  fait  tres  peu  de 
chose  an  point  de  vue  analytique.  On  a  eu  la  f&cheuse  idee  d’emul- 
sionner  les  extraitsavec  des  savons  de  resine,  si  bien  que  la  cihimie  est 
impuissante  A  determiner  la  quality  des  melanges  et  qu’on  doit  s’en 
remettre  aux  essais  physiologiques,  A  notre  confusion.  » 

Quant  aux  preparations  utilisees  en  imtdecinie  veterinaire  et  en  the- 
rapeutique  humaine,  elles  sont  constitutes  par  des  solutions  de  pyre- 
thrines  purifiees,  dans  des  liquides  divers,  autiliser  par  ingestion,  en 
lavements  ou  pour  l’usage  externe,  ou  biea^enfei  notes  dans  des  capsules 
dont  l’enrobage  ne  se  dissoutque  dans  J’intestin. 

1.  F«ANQoas  et  Segvm.);  Analyses  des  [insecticides.  Ann.  Pals//.,  Pmir,  !{£9,  22, 
226-282.) 
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Dans  tous  les  cas,  l’activite  therapeutique  ou  toxique  est  due  aux 
pyrethrines  qu’elles  renferment;  les  travaux  de  Staudinger  et  Ruzicka 
nous  ont  montre  que  seuls  ces  corps  etaient  actifs  dans  le  pyrethre,  que 
l'ol6o-resine  et  les  autres  produits  anterieurement  decrits  n’etaient  que 
des  melanges  renfermant  des  quantites  variables  de  pyrethrines  ou  des 
produits  de  dedoublement,  beaucoup  moins  actifs. 

Ces  pyrethrines  I  et  II  sont  les  others  du  pyrelhrolone,  alcool  &  fonc- 
tion  cetonique,  et  de  deux  acides  voisins,  l’acide  chrysanlh6mique- 
monocarbonique  et  l’acide  chrysanth6mique-methyldicarbonique.  Les 
proprietes  physico-chimiques  de  ces  others  et  leur  constitution,  ainsi 
que  des  essais  de  synthese,  ont  6te  longuement  decrits  dans 
12  mftmoires  parus  dans  les  Helvetica  Chimica  Acta ,  en  1924. 

Les  pyrethrines  sont  inegalement  reparties  dans  les  divers  organes 
de  la  plante.  Elies  se  trouvent  au  maximum  dans  la  fleur  et  speciale- 
ment  dans  l’ovaire.  Les  tiges  en  contiennent  6  h  8  fois  moins;  les 
feuilles  de  la  rosette,  en  automne,  en  renferment  2  Si  3  fois  moins. 
En  moyenne,  on  doit  extraire  2  gr.  50  a  3  gr.  de  pyrethrines  par  kilo¬ 
gramme  de  fleurs;  parfois  on  arrive  jusqu’Si  5  gr.  Ces  denominations 
commerciales  de  fleurs  fermees  ou  demi-ouvertes  doivent  disparaltre, 
car  on  a  constate  qu’il  etait  industriellement  plus  avantageux  pour 
l’extraction  des  pyrethrines  d’employer  les  fleurs  ouvertes. 

Ruzicka,  dans  ses  nombreux  essais,  a  pu  se  rendre  compte  que  la 
richesse  et  l’activite  chez  divers  lots  de  fleurs  de  pyrethre  de  Dalmatie 
n’etaient  pas  identiques;  nous  avons  retrouve  des  differences  analogues 
pour  les  pyrethres  cultivesen  France  eten  Espagne;  mais  ces  variations 
sont  de  meme  ordre  et  on  peut  affirmer  que  les  pyrethres  indigenes  sont 
utilisables  au  m6me  titre  que  les  pyrethres  etrangers,  et  meme  que  ceux 
cultives  en  Bourgogne  ou  en  Champagne  sont  aussi  actifs  que  la 
moyenne  des  echantillons  eommerciaux  qui  se  rencontrent  sur  le 
marche.  Des  differences  bien  plus  considerables  peuvent  provenir  du 
mode  detraction;  Ruzicka  signale  que  dans  une  de  ses  tentatives  il 
n’obtenait  que  la  moitie  du  rendement  en  huile  brute  active. 

Actuellement,  dans  l'industrie  de  ces  produits,  on  utilise,  it  c6te  les 
fleurs  de  pyrethre,  que  nous  ne  produisons  pas  par  suite  de  notre 
penurie  de  main-d’ oeuvre,  la  plante  entire,  fleurs  el  tiges,  que  Ton 
trait?,  en  bloc  apres  broyage. 

Les  tiges  renferment  6  4  8  fois  moins  de  pyrethrines  que  les  bonnes 
fleurs,  et,  suivant  la  proportion  de  tiges  que  contienl  la  matiere  pre¬ 
miere  employee  pour  l’extraction,  l’extrait  obtenu  sera  plus  ou  moins 
actif,  d’ou  la  n6cessit6  pour  le  fabricant  de  se  rendre  compte  de  la 
valeur  insecticide  de  son  produit  pour  avoir  toujours  une  preparation 
d’activite  egale. 

Si  on  veut  contr61er  l’activite  des  preparations  ^  base  de  pyrethre  et 
reprimer  les  fraudes  possibles,  j’estime  qu’il  est  inutile  de  demander 
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au  fabricant  d’indiquer  la  teneur  de  sa  preparation  en  pyrethre  qui 
ne  renseignera  qu'imparfaitement  sur  son  activite,  mais  simplement 
d’exiger  de  lui  un  pouvoir  toxique  sur  tel  animal  a  sang  froid  qu’il 
plaira,  aprAs  examen,  de  retenir. 

Au  Congres  pour  la  lutte  'contre  les  ennemis  des  cultures,  tenu  k 
Lyon,  en  juin  1926,  la  question  du  pyrethre  a  AtA  nettement  posAe,  k  la 
suite  d’un  rapport  de  M.  Willaume  et,  &  mon  instigation,  un  voeu  a  AtA 
Amis  pour  que  les  preparations  de  pyrethre  soient  soumises  A  l’examen 
de  laboratoires  competents  au  point  de  vue  de  leur  activite  et  qu’une 
methode  de  titrage  physiologique  soit  examinee  et  mise  au  point  par 
une  Commission  de  physiologistes  et  de  biologistes. 

Je  crois  que  ce  voeu  est  jusqu’ici  reste  lettre  morte,  d’autant  que 
M.  Willaume  n’en  etait  pas  partisan;  j’avais  propose  un  essai  sur  la 
grenouille,  et  il  a  pretendu  que  le  mode  d’action  et  les  doses  toxiques 
etaient  trop  differentes  chez  cet  animal  et  les  insectes. 

Les  recherches  effectuAes  jusqu’ici  ne  permettent  pas  d’esperer 
fournir  un  mode  de  dosage  chimique  satisfaisant  pour  ces  ethers;  on  ne 
peut  les  isoler  d’un  extrait  de  la  plante  que  par  formation  de  semi-car- 
bazone,  mais  on  n’obtient  pas  de  resultat  quantitatif;  «  la  semi-car- 
bazone  cristallisee  n’est  pas  homogene,  mais  consiste  en  un  melange 
de  deux  substances  qui  n’ont  aucune  action  insecticide.  On  peut  extraire 
de  ce  melange  l’une  des  deux  semi-carbazones  a  peu  pres  pure,  mais 
avec  de  grandes  pertes  »  (Ruzicka,  p.  180). 

De  plus,  la  quantite  d’alcool  cetonique  conteuue  dans  une  preparation 
n’indiquerait  pas  surement  son  pouvoir  toxique,  car  il  faut  que  cet 
alcool  soit  etherifie  par  les  acides  chrysanthemiques  pour  etre  actif. 

Staudinger  et  Ruzicka  montrent  que  ces  ethers  sont  particulierement 
sensibles  et  qu’une  partie  de  la  substance  active  est  souvent  detruite 
paries  reactifs  employes  pendant  l’extraction.  11s  signalent  que  l’alcool 
ne  peut  Atre  employe  pour  l’extraction  par  suite  d’une  partielle  decom¬ 
position  de  1’extrait  sous  l’influence  de  la  chaleur;  «  les  composes  alcoo- 
liques,  disent-ils,  contenus  dans  les  pyrAthrines  sont  chassAs  par 
I’alcool  methylique  ou  l’alcool  Athylique  et  ces  ethers  Athylique  et 
mAthylique  des  acides  chrysanthemiques  sont  de  peu  d’activitA,  sinon 
totalement  inactifs  ». 

Il  importe  done  de  suivre,  pour  1’extraction,  les  donnAes  expArimen- 
tales  que  nous  ont  fournies  Staudinger  et  Ruzicka,  sinon  on  observe  une 
sArieuse  diminution  d’activitA  des  produits  obtenus.  En  Suisse,  par 
exemple,  on  a  essaye  d’extraire  au  moyen  des  derives  chlorAs  orga- 
niques  (dieline,  trieline,  etc.);  le  resultat  n’a  pas  Ate  satisfaisant,  ainsi 
que  nous  l’a  indiquA  le  professeur  Faks,  qui  a  examinA  au  point  de  vue 
toxique,  sur  les  Cochylis ,  cette  prAparation.  Il  semble  qu’il  se  produise, 
dans  ce  cas,  des  phAnomAnes  de  saponification  ou  de  dAdoublement 
fournissant  des  produits  moins  actifs.  Les  recherches  des  auteurs 
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suisses  ont,  en  elTet,  montre  Ires  nettement  que  meme  les  isomeres  des 
pyrethrines,  leurs  homologues  superieurs  et  inferieurs  ou  les  corps  de 
constitution  similaires  sont  tousdoues  d'une  activite  toxique  de  bean- 
coup  inferieure,  et  il  semble  que  Ton  doive  renoncer  A  l’espoir  d'arriver 
A  fabriquer  synthedquement  des  produits  toxiques  analogues. 

L’activite  d’une  preparation  ne  depend  done  pas  seulement  de  la 
maliere  premiere  employee,  mais  de  la  facon  dont  elle  est  traitee,  et 
cette  activite  ne  pouvant  etre  dosee  cbimiquement  doit  forcAmeni 
l’etre  en  recherchant  le  pouvoir  toxique  sur  les  animaux  de  laboratoire 
ou  sur  des  inseetes. 

Dans  toutes  ses  recherches,  pour  se  rendre  compte  de  l’atteinte  qui 
pouvait  Atre  portae  a  Factivite  des  produits  qu’il  extrayait  et  purifiait, 
Ruzicka  diluait  les  extraits  obtenus  par  les  diffArents  procAdes  avec  de 
la  farine,  de  facon  a  ee  que  la  concentration  des  corps  obtenus  dans 
celle-ci  soit  la  meme  que  dans  la  poudre  insecticide  primitive  et  il 
essayail  l’activite  de  ces  poudres  reconstituees  sur  des  blattes  ( Blatta 
germanica). 

«  Gomme  1’activitA,  dit-il,  de  la  substance  est  lellement  grande  que 
des  differences  sont  difficiles  A  saisir,  avec  de  fortes  concentrations 
nous  avons  fait  des  essais  comparatifs  entre  des  poudres  insecticides 
dilutes  dans  10  fois  leur  poids  de  farine  et  avec  une  poudre  contenant 
le  principe  extrait  A  la  meme  concentration.  » 

OpArant  avec  des  pyrethres  de  Dalmatia  (fleurs  demi-ouvertes),  il  a  pu 
extraire,  suivant  les  cas,  de  2  A  3  gr.  de  pyrAthrine  par  kilogramme.  La 
pyrethrine  I  represente  environ  40  %  du  melange  et  la  pyrAthrine  II 
00  %,  mais,  dit-il,  cette  proportion  peut  varier.  Dans  l’extraction  de  la 
plante  entiere  et  dans  celle  des  feuilles  rAcoltAes  A  l’automne  nous 
avons  pu  eonstater  que  cette  proportion  des  2  pyrethrines  pouvait  Atre 
renversAe. 

Les  dilutions  utilisees  par  Ruzicka  Ataient  de  1/10.000  A  1/23.000;  il  a 
oonsiatA  qu’A  la  dilution  de  1/10-000  la  pyrAthrine  I  etait  plus  active 
que  la  pyrAthrine  II  et  qu’avec  elle  les  blattes  etaient  tuees  en  dix  A 
vingt  minutes,  tandis  qu’elles  ne  l’Ataient  avec  la  pyrethrine  II  qu’au 
bout  de  vingt  A  quarante  minutes. 

II  a  obtenu  des  rAsultats  analogues  avec  des  concentrations  moindres 
sur  des  poux,  des  punaises,  des  abeilies  et  des  papillons. 

Anterieurement,  J.  StAUB,  Kantschewer  et  N.  Passehini  operaient 
pour  reconnaitre  PactivitA  d’une  poudre  de  pyrAthre  en  plaeant  des 
mouches  dans  une  enceinte  ferrnAe,  de  dimensions  connues,  renfermant 
la  poudre  A  verifier. 

Ce  dernier  opArait  simullanAment  sur  Musca  domestics,  Ctenoce- 
p  ha  his  canis  et  Cremabogaster  seuleHarrs. 

U  introduisait,  dans  un  ballon  de  200  cm’,  10  inseetes,  puis  insuftlait 
doucement  10  aentigr.  de  poudre. 
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11  constate  qu’avec  de  bonnes  fleurs,  la  poudre  etant  prAparee  par 
lui,  les  mouches  tombaient  en  moins  de  deux  minutes,  parfois  en 
trente  secondes,  plus  rarement  en  quatre  minutes;  les  mouvements  des 
pattes  persistent  pendant  six  heures;  l’immobilite  complete  et  la  mort 
surviennent  en  vingt  heures. 

Les  puces  cessent  de  sauter  apres  une  ou  deux  minutes;  elles  se 
couchent  sur  le  flanc  apres  dix  minutes.  Les  mouvements  s’attAnuent, 
puis  l’immobilite  et  la  mort  surviennent  en  une  ou  deux  heures.  Les 
fourmis  sont  paralyses  rapidement,  les  mouvements  inoperants  des 
pattes  persistent  environ  cinq  heures ;  elles  meurent  ultArieurement. 

Avec  des  poudres  de  feuilles,  les  meraes  phAnomenes  se  produisent 
mais  beaucoup  plus  lentement,  et  la  mort  ne  survient  pas  loujours. 

G.  Abbatucci  et  E.  Rqubaud  (*)  ont  pratique  des  essais  avec  divers 
liquides  insecticides  preconises  pour  tuer  par  pulverisation  les  mouches 
et  inseetes  ailes  divers.  Chez  les  divers  insectes  atteints  par  le  nuage  du 
pnlvArisateur,  ils  constataient  les  symptomes  d’intoxication  suivants  : 

«  Atteints,  a  fair  libre,  les  insectes  prAsentent  d’abord  des  troubles 
dels  motilite  et  notamment,  en  premier  lieu,  une paralysie de l’appareil 
du  vol.  Les  mouches  tournoient,  volent  irrAgulierement  et,  au  bout  de 
quelques  minutes,  tombent  &  terre.  A  ce  moment,  les  mouvements  des 
pattes  peuvent  encore  permettre  A  l’insecte  de  se  deplacer,  mais  bientdt 
la  paralysie  progresse  :  l’insecte  route  sur  le  dos  et  se  debat  dans  cette 
position  sans  pouvoir  se  relever.  Cet  etat  de  semi-paralysie  s’accentue 
progressivement  jusqu’A  la  paralysie  complete  et  la  mort;  mais,  chez 
certains  insectes  particulierement  resistants,  comme  les  blattes,  il  peut 
se  prolonger  plusieurs  jours,  surtout  a  basse  temperature.  Les  insectes 
ainsi  atteints  n’en  meurent  pas  moins  A  coup  sbr,  au  bout  d’u»  temps 
pins  ou  moins  long. 

«  Nous  avons  note  chez  les  blattes  des  differences  individuelles  trAe 
grandes,  au  point  de  vue  de  la  sensibility.  Certains  individus  meurent 
trAs  rapidement,  alors  que  d’autres  resistent  pendant  plusieurs  jours  A 
des  pulverisations  sAveres.  II  y  a  meme  eu  quelques  insucces  avec  les 
liquides  1  et  3;  mais  la  grande  majority  des  insectes  n’en  a  pas  moins 
succombe. 

«  Le  tableau  ci-aprAs  resume  les  differences  observees  dans  la  sensibi¬ 
lity  des  divers  insectes  experimentes  A  une  temperature  inferieure  A  18®  : 

On  constate  done  une  difference  sensible  entre  l’aclivite  des  diverses 
prAparations  AtudiAes  qui  doiventcorrespondre  A  une  teueur  variable  en 
pyrethrines. 

Le  professeur  A.  Henri  et  J.  Ripert  ont  pratique  des  essais  ana¬ 
logues  avec  les  memes  resullats  (*},  et  ils  confirment  ainsi  La  diffA- 

1.  Bull,  de  la  SaC.  pathol.  exotique,  19,  p.  90.1,  1926. 

2.  Beetle  il  de  Med.  veterjnaire,  103,  n°  9,  1927. 
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rence  des  concentrations  en  pyrethrines  des  diverses  preparations  : 

«  La  possibilite  d’obtenir  dans  le  liquide  solvant  une  concentration 
dbterminee  de  pyrethrines  est  tres  prbcieuse  et  nous  avons  en  effet 
constate  que  la  do^e  toxique  nbcessaire  varie  d’une  proportion  de 
1  &  10,  suivant  les  differentes  especes  que  Ton  veut  atteindre.  Ainsi 
le  cafard  demande  une  dose  5  fois  plus  forte  que  la  mouche  com¬ 
mune.  Sous  cette  forme  encore,  1’etude  approfondie  des  qualitbs 
physiques  du  solvant  est  importante.  S’il  est  trfes  volatil  et  si  l’extrait 
de  pyrethre  n’est  pas  pur,  l’animal  ou  la  parlie  touchbe  est  enrobe 


DltLAIS  DE  MORT  APPARENTE  OC  DE  PARALYSIE  TOTAL*  |j 

Liquid®  n°  1 

Liquide  n*  2 

Liquid®  n*  3 

Pou  de  1'homme . 

Puce  du  chien  ( Ctenoce - 

Sub-imm^diate. 

» 

- 

pbalus  canis) . 

Puce  du  chat  ( Ctenoce - 

1-2  minutes. 

1-2  minutes. 

- 

phalus  felis) . 

1-2  minutes. 

Moustque  {C.  pipiens).  . 
—  ( Slegomia  fas- 

Sub-immddiate. 

Sub-immOdiate. 

Petite  mouche  des  mai- 

Mouche  domestique  (M. 

Sub-immediate. 

5-6  minutes. 

5  minutes. 

5-10  minutes. 

domcstica) . 

Mouche  a  viaude  ( Call! - 

10-30  minutes. 

10-20  minutes. 

30-40  minutes. 

phora  crytrocephala).  . 
Petite  blatt e(Blattella  ger- 

10-15  minutes. 

5-15  minutes. 

manica ) . 

Gran  ie  blatte (Periplaneta 

orientalis) . 

Mite  de*  abeilles  ( Galleria 

5  min. -48  heures. 

5  min.-28  heures. 

2-48  heures. 

5  min. -48  heures. 

5  min. -20  heures. 

18-48  heures. 

mcilonella) . 

— 

30-35  minutes. 

28-48  heures. 

dans  un  enduit  ptUeux  peu  actif  qui  tuera  mal,  souvenl  pas  du  tout.  » 

En  ce  qui  concerne  les  preparations  insecticides  agricoles,  elles  ont 
6te  surtout  essaybes  sur  des  chenilles  de  Cochilis.  Faes,  en  particular, 
estime  qu’une  bonne  preparation  agricole,  dilube  au  titre  ou  elle  doit 
btre  employee,  doit  tuer  les  larves  apres  trempage  de  I’animal  pendant 
une  seconde  dans  la  solution. 

Cuevalier  et  Dantony  ontegalement  opere  sur  cette  chenille  et  ils  ont 
attire  l’attention  sur  1’influence  exercee  par  la  temperature  dont  l’elbva- 
tion  augmente  bgalement  la  resistance  de  l’animal,  qui  meurt  norma- 
lement  avec  une  solution  b  1/25.000  de  pyrethrines. 

A.  Juillet  a  preconisb  des  essais  sur  les  chenilles  de  la  pibride  du 
chou,  mais  il  ne  fournit  aucun  detail  et  decrit  seulement  les  phbno- 
mbnes  d’intoxication  qu’il  a  observes. 

Nous  avons  btudie  avec  divers  collaborateurs  la  pharmacodynamie 
des  pyrethrines,  et  nous  en  deduisous  nettement  que  les  animaux 
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Asangchaud  peuvent  difficilement  servir  pour  rechercher  la  foxicite 
d’une  preparation  de  pyrethre,  6tant  donne  qu’ils  ne  peuvent  mourir 
qu’ii  la  suite  d’une  injection  intraveineuse  et  avec  une  dose  suffisante 
inject6e  en  une  seule  fois,  par  suite  de  la  faible  duree  des  accidents 
toxiques  non  mortels. 

Chez  lous  les  animaux  k  sang  froid,  on  voit  avec  des  doses  faibles 
toujours  se  produire  une  p6riode  plus  ou  moins  longue  d’hyperexcita- 
bilite  se  traduisant  par  des  mouvements  incoordonnes  el  convulsifs,  a 
laquelle  succSde  de  la  paralysie  aboutissant  ci  la  mort.  L’intoxication 
ne  differe  que  par  le  temps  de  son  evolution  su*vant  les  especes  qui  sont 
plus  ou  moins  sensibles  it  faction  de  la  pyrethrine  :  chez  certaines 
chenilles  comme  celle  de  la  Cochyhs  et  de  V End* mis,  V action  est  presque 
foudroyaDte,  chez  celle  de  la  piferide  du  chou  la  periode  convulsive  est 
dejci  plus  longue,  chez  celle  de  1’hyponomeute  elle  peut  se  prolonger 
pendant  plusieurs  heures.  Dans  un  certain  nombre  de  cas,  on  a  pu 
constater  que  des  chenilles,  apres  avoir  presenle  de  la  paralysie  pen¬ 
dant  plusieurs  heures,  sortaient  de  leur  lethargie  et  presentaient  a 
nouveau  des  mouvements  coordonnes;  le  plus  souvent  ce  retour  ala 
normale  est  passager  et  elles  meurent  sans  avoir  fait  leur  cocon. 

II  est  Evident  que  les  doses  toxiques  pour  la  grenouille  et  pour  les 
insectes  sont  diflerentes,  mais  il  n’est  pas  impossible  de  determiner 
exp6rimentalement,  pour  une  preparation  convenablement  active  sur 
les  insectes  et  les  vers  ou  les  chenilles,  la  toxicile  chez  la  grenouille  et 
de  la  prendre  apres  discussion  et  en  laissant  une  marge  comme  stan¬ 
dard  ainsi  que  cela  a  ete  fait  en  mfidecine  humaine  pour  les  prepara¬ 
tions  ga!6niques  de  diverses  drogues  vegetates  chez  lesquelles  la  chimie 
ne  donnait  pas  des  r6sultats  satisfaisants. 

La  grenouille  est  un  animal  courant  de  laboratoire  qui  reagit  d’une 
faijon  tres  particuliere  vis-&-vis  de  la  pyrethrine  et  qui  fournit  une 
intoxication  tres  caract^ristique,  que  j’ai  decrite  avec  Mercier  (*), 
J’estime  qu’entre  les  mains  d’op6rateurs  soigneux  elle  peut  donner 
des  indications  tres  precises  sur  la  valeur  toxique  des  preparations 
de  pyrethre;  il  sufflt  de  l’injection,  chez  un  animal  moyen,  de 
2/10  de  milligr.  de  pyr6thrines  dans  les  sacs  lymphatiques  pour 
voir  6voluer,  en  moins  de  trois  heures,  une  intoxication  mortelle. 
Je  ferai  simplement  remarquer  que,  pendant  l’hiver,  il  faudra  etre 
tres  r6serv6  sur  l’interpr6lation  des  r6sultats,  car  la  toxicity  parait 
diminuee  sous  l’influence  des  basses  temperatures;  c’est  ainsi  que 
j’ai  pu  constater  que  des  preparations  qui  me  donnaient  la  mort  en 
un  temps  donne  fournissaient,  apres  une  periode  de  grands  froids, 
des  intoxications  lentes,  egalement  mortelles;  mais  les  animaux  pre¬ 
sentaient  pendant  plusieurs  jours  des  convulsions  du  type  strychnique; 

■  1.  C.  R.  Acad,  des  Sc .,  176,  p.  1847,  1923. 


.1.  CHEVALIER 


ces  memes  preparations  essayees  &  nouveau  au  printemps  ont  lournides 
resultats  identiques  h  ceux  de  1'annAe  prAcAdente.  Ces  phAnomenes  sont 
bien  connus  des  pharmacologues,  mais  je  crois  devoir  les  signaler 
cependant. 

Le  professeur  A.  Henri  et  J.  Ripert  partagent  mon  opinion  A  eet 
Agard  et  ils  disent  ( loc .  cit .) : 

u  Aucune  mAthode  chimique  ne  donne  des  resultats  constants,  mAme 
la  formation  de  semi-carbazones  en  partant  du  chlorhydrate  de  semi- 
carbazide  n’a  pas  donne  des  resultats  acceptables  et  praticables  indus- 
triellement.  Seule,  une  mAthode  physiologique  analogue  A  celle 
employee  pour  la  digitaline  est  acceptable.  11  suffit  d’injecter  chez 
une  grenouille  de  40  gr.  environ  une  emulsion  gommeuse  d’un  extrait 
d’une  certaine  quantite  de  fleurs  et  la  mort  doit  etre  obtenue  dansun 
temps  determine.  Cette  mAthode  fournit  des  resultats  tres  comparables, 
et,  contrdlAe  par  nous  sur  plus  de  50  echantillons,  nous  a  toujours 
donnA  satisfaction.  » 

La  Commission  internationale  pour  la  determination  par  examen 
physiologique  de  1’activitA  des  mAdicaments  anthelminthiques  utilise 
une  mAthode  consistant  dans  l’examen  de  poissons  plongAs  dans  de 
l’eau  contenant,  en  solution  ou  Amulsion,  les  produits  anthelmintiques. 
Cette  mAthode  est,  en  particulier,  utilisAe  pour  le  titrage  de  Fextrait 
AthArA  de  fougAre  mAle, 

Ayant  reconnu  avec  F.  Mercier  que  les  pyrAthrines  Ataient  trAs 
toxiques  pour  tous  les  Vers,  nous  avons  essayA  cette  mAthode  d’apprA- 
ciation  et  constatA  que  des  poissons  (Apinoches)  plongAs  dans  de  Fean 
contenant  de  tres  faibles  quantitAs  de  pyrAthrines  en  Amulsion  prAsen- 
taient  rapidement  des  phAnomenes  toxiques  se  traduisant  par  de  la 
perte  d’equilibre,  de  l’incoordination  motrice,  des  phAnomenes  con- 
vulsifs,  des  troubles  respiratoires,  de  la  paralysie  et  la  mort. 

Avec  une  dilution  de  1/100.000  de  pyrAthrines,  la  mort  se  produit  en 
quinze  A  vingt  minutes. 

Par  comparaison,  on  trouve  que  les  pyrAthrines  sont  pour  les 
Vers  environ  50  fois  plus  actives  que  l’extrail  ethArA  de  fougAre  mile 
du  Codex. 

Cette  mAthode  nous  parait  Atre  d’une  sensibility  trop  considArable 
pour  qu’on  puisse  l’employer  dans  la  pratique.  Cependant  elle  doit  etre 
signalAe  car  elle  pourra  rendre  des  services  dans  certains  cas. 

Les  lombrics  ont  ALA  Agalement  proposes  comme  tests  pour  mesurer 
1’activitAde  ces  memes  mAdicaments;  M.  Straub,  puis  Yagi  ont  soigneu- 
sement  dAcrit  les  phAnomenes  de  l’intoxication.  Avec  les  pyrAthrines, 
on  observe  des  troubles  semblables,  mais  avec  des  dilutions  tellemenl 
AlevAes  que,  comme  en  ce  qui  concerne  les  poissons,  il  ne  nous  paratt 
pas  possible  d’employer  cette  mAthode  d’invesligation. 

En  rAsumA,  nous  constatons,  comme  Francois,  noire  ineapacitA,  pour 
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l’instant,  de  donner  une  methode  certaine  pour  1’estimation  de  la  valeur 
toxique  el  therapeutique  des  di verses  preparations  Si  base  de  pyrethre. 

Aueune  methode  ehimique  nVsl  sure  et  pratique;  et  quoique  nous 
possedions  une  masse  importante  d’exp6riences  physiologiques  nous 
n’osons  recommander  un  modus  operandi  utilisable,  dans  une  expertise 
par  exemple. 

Je  crois  doneque  l’activite  d’une  preparation  devra  etre  pour  l’instant 
fixee  par  des  essais  de  toxicite  efl'ectuAs  sur  les  animaux  qu’ils  doivent 
detruire  :  des  mouches  qu  autres  insectes,  si  ce  sont  des  preparations 
a  pulveriser;  des  mites,  si  ce  sont  des  solutions  pour  les  detruire;  des 
chenilles  de  Cnchylis  ou  d  aulres  LApidopteres,  si  ce  sont  des  solutions 
pour  insecticides  agricoles,  etc. 

11  ne  faut  pas  oublier  que  pour  tuer,  le  pyrethre  agissant  par  contact 
ou  absorption,  la  question  du  solvant  joue  un  grand  role  et  que,  d’autre 
part,  la  concentration  des  pyrethrines  doit  etre  suffisante  pour  que 
l’animalsoit  rapidement  tue  et  nous  avons  vu  que  les  divers  animaux 
Ataient  inegalement  sensibles  A  Faction  toxique. 

II  serait  souhaitable  que  les  entomologistes,  qui  sont  fort  interess&s 
ci  cette  question,  multiplient  leurs  observations  et  recherchent  sur  de 
nombreux  animaux  varies  la  toxicite  d’une  preparation  simple  dont  une 
partie  serait  examinee  chimiquement  pour,  d’aprAs  la  methode  de 
Ruzicka,  determiner  sa  teneur  en  pyrAthrines  par  extraction.  D’autre 
part,  sur  cette  mAme  preparation,  des  physiologistes  dAtermineraient 
la  toxicite  sur  les  animaux  de  laboratoire  et  dans  ces  conditions  peut- 
etre  arriverait-on  k  mettre  sur  pied  une  methode  standard  pour 
1’examen  de  la  toxicite  et  de  l'activite  des  preparations  de  pyrethre. 

Dr  J.  Cuevalier. 


REVUE  DES  MATtERES  PREMIERES 


Les  «  Ocimum  »  a  essence. 

Le  genre  Ocimum,  de  la  famitle  des  Labiees,  comprend  des  herbes 
annuelles  ou  vivaces  ou  des  sous-arbrisseaux,  k  rameaux  quadrangu- 
laires,  k  feuilles  opposees,  simples,  sans  stipules,  pourvues  de  glandes, 
k  inflorescence  lerminale  en  grappes  simples  ou  eomposees,  k  petites 
fleurs  disposees  en  verticilles,  A  calice  k  5  dents.inAgales  dont  1  supe- 
rieure  beaucoup  plus  large,  2  latArales  et  2  inferieures,  A  corolle  A 
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tube  &  peu  prfts  aussi  long  que  le  calice,  &  2  lftvres,  la  supftrieure 
dressfte,  &  4  lobes,  l’inferieure  concave  ou  presque  etalfte,  a  4  diamines 
courbftes  vers  le  bas,  exsertes,  ill  filets  soudes,  ou  non,  entre  eux,  les 
supftrieurs  etant  pourvus  ou  non  a  ou  vers  la  base  d’ornements  varies 
(petite  dent,  touffe  de  poils),  ft  antheres  a  2  loges  s’ouvrant  longitudi- 
nalement,  ft  disque  ft  glandes  renflftes,  ft  ovaire  ft  4  loges  distinctes, 
renfermant  chacunel  ovule  dressft,  anatrope,  ft  style  filiforme  fendu  en 
2  stigmates  ft  l’extremite,  ft  nucules  oblongs,  ellipso'ides  ou  subglo- 
buleux,  se  s6parant  les  uns  des  autres,  indfthiscents,  renfermant chacun 
1  graine  dressee,  oblongue,  noire  avec  un  point  blanc  ft  son  insertion 
finemenl  leticulee,  bosselee,  entour^e  d’une  substance  mucilagineuse 
se  gontlant  dans  l’eau,  environ  800  graineff  augr.,  le  litre  pesant  530  gr., 
embryon  droit  ft  radicule  infere,  sans  albumen,  ft  faculte  germinative 
assez  longue. 

II  est  represents  dans  toutes  les  regions  tropicales  et  chaudes  de 
l’Ancien  et  du  Nouveau  Monde,  surtout  en  Afrique;  les  especes  interes- 
santes  aux  points  de  vue  alimentaire,  officinal  ou  industriel,  ont  Ste 
introduites  dans  lous  les  pays  tropicaux  et  y  sont  cullivSes  ainsi  que 
dans  les  regions  tempftrees. 

On  a  signale  environ  150  especes  d 'Ocimum,  mais  certaines  n’ont 
jamais  etS  decrites  en  sorte  qu’on  peut  presumer  qu’il  y  a  eu  des  doubles 
emplois  et  que  le  chiffre  reel  est  legerement  inferieur. 

Les  espftces  intSressantes  pour  la  parfumerie  et  l’industrie  des 
essences  se  reduisent  ft  5  :  0.  Basilicum  L. ;  0.  camim  Sims;  0.  gratis- 
simum  L. ;  0.  viride  Willd. ;  0.  sanctum  L. 

Les  4  premieres  appartiennent  ft  la  section  Ocimodon,  c’est-ft-dire  ont 
les  filets  des  etamines  superieures  pourvues  d’une  petite  dent,  seule,  la 
cinquieme,  appartient  ft  la  section  Hierocimum  dont  les  filets  des  eta- 
mines  sont  d^pourvus  de  dent. 


I.  —  Caracieres  morpiiologiques. 

O.  Basilicum  L. 

Sy.nonymes.  —  0.  Barrelieri  Roth,  0.  caryophyllatum  Roxb.,  O.  gra- 
veolens  R.  Br.,  0.  integerrimum  Willd.,  O.  hispidum  Lam.,  0.  me nt ha- 
folium  Benth.  p.  p.,  0.  Petitianum  A.  Rich.,  0.  pilosum  Willd.;  0.  caryo¬ 
phyllatum  majus  Bauh.,  O.  tertium  maximum  Dod.,  0.  majus  vulgare 
Barrel.,  Basilic,  Basilic  commun,  Basilic  aux  sauces,  Basilic  des  cuisi- 
niers.  Basilic  grand  vert.  Basilic  romain,  Grand  Basilic,  Grand  Basilic 
commun,  Grand  Basilic  commun  a  grappes  vertes,  Herbe  royale,  Granger 
des  saretiers  (ft  tort);  a ngl.  :  Common  Basil,  Sweet  Basil,  Sweet  large 
Basil,  Sweet  large  green  Basil;  all.  :  Grosses  Basilikum,  Grosses  griincs 
Basilikum;  flam.  :  Basilik;  dan.  :  Basilikum  ;  sued.  :  Storhladigbasilik; 
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ital.  :  Basilico,  Basilioo  maggiore  verde;  esp.  :  Albaca  albahaca ,  Albaca 
grande  verde ,  Albaca  romana,  Albaca  real;  port.  :  Maujericao;  roum.  : 
Busuioc;  pol. :  Bazylica;  russe  :  Basilike kroupnolistny ;  arabe  :  Bihan,  Sa’ 
atar  bendy,  Buklut-ul  zub,  Shahasfaram,  Hehak,  Badroj,  Asaba-ul-feteyat; 
pers.  :  Firanj-musbk,  Turek  karasani,  Daban  shah,  Nazbu ,  Ungusht-kuni- 
zuekan;  hind.  :  Babul,  kali-tulsi,  Babni-tulsi,  Sabzab;  beng .:  Babni-tulsi, 
Khub-Kalam,  Dehunsha,  Pashanabbeddie;  uriya  :  Dliala-tulsi;  santal.  : 
Dimbu  baha,  Mali  baba,  Bharbari;  pnnjab. :  Furrung-musbk,  Nigand,  Babri, 
Tulsi,  Baburi,  Reban,  Panr,  Niyazbo;  sind. :  Nazbo,  Sabajhi;  mar.  :  Sabza; 
decc. :  Subjah,  Subze,  Salzat,  Tirunitru;  tamoul :  Tirnutpatchie,  Tirunitru; 
tel  :  Budra-jadra,  Bliu-tulasi,  Vepudu  pacbcba,  Vibudi  patri;  kan.  :  Kam 
kasturi,  Sejjebiyu;  cingal.  :  Sawandatala;  sanserif  :  Varvara,  Mun- 
jariki ;  malais  :  Tiru-nitru.  Pach  cha,  Ruku;  sund.  :  Salasi;  Jav.  :  Lampas; 
tagal  :  Solasi,  rantahaan  taal :  Amping ;  annam.  :  Rau  e  tia,  Rau  e  que; 
cambodg.  :  Chi  sa;  laot.  :  Pak  bua  la  phe;  tonkin.  :  Hung  doi,  Hung  que; 
chin.  :  Lo-le,  Hsiang  ts'ai,  Ai  k'ang;  japon.  :  Meboki. 

Iconogbaphie.  —  Lobel :  leones  503 ;  Barrelier :  leones  :  1064. 1071 ;  Rheede  : 
Hortus  malabaricus,  X,  85  et  Herbarium  Amboinense  V,  92,  f.  1 ;  Lamarck  : 
Illustrations,  514;  Vilmorin-Andrieux  et  Cie  :  Fleurs  de  pleine  terre,  3e  edit., 
p.  153,  4'  6dit.,  p.  142,  plantes potageres,  2e  edit.,  p.  33;  Mottet :  Dielionnaire 
d' Horticulture,  I,  f.  378,  III,  f.  675;  Sauvaigo  :  Cultures  du  littoral  mediter¬ 
ranean,  f.  68. 

Herbe  annuelle,  racines  flbreuses,  tige  trfes  rameuse  des  la  base, 
formant  des  touflfes,  haute  de  25-30  elm.,  rameaux  droits  ou  redresses, 
glabres  ou  ±  couverts  de  poils  tres  courts,  blancs,  surtout  dans  les 
parties  jeunes  et  aux  nceuds.  Feuilles  vertes,  luisantes,  p6tiol6es, 
membraneuses ,  o vales-aigues  o u  allongees,  longues  de  2-3  ctm. ,  att6nu6es 
aux  2  extr6mit6s,  entires  ou  un  peu  denies,  glabres  ou  l^gerement 
pubescentes.  Inflorescence  en  juin-d6cembre,  en  grappes  simples, 
parfois  ramifies,  atteignant  jusqu’A  23  ctm.,  moder6ment  denses,  verti- 
cilles  de  5-6  fleurs  s6parees  par  un  intervalle  plus  long  que  le  calice, 
p6dicelles  tr&s  courls,  bract6es  p6tiol6es,  ovales,  sensiblement  aussi 
longues  que  les  verticilles  de  fleurs,  persistantes,  calice  penche  A  matu¬ 
rity,  atteignant  5  mm.  de  longueur,  cilie  de  poils,  tube  tr£s  court,  cam¬ 
panula,  lobe  sup6rieur  orbiculaire,  beaucoup  plus  long  que  le  tube,  les 
infdrieurs  et  les  lateraux  deltoides,  mucrones,  depassant  le  sup^rieur, 
les  latyraux  un  peu  plus  courts  que  les  inferieurs,  corolle  longue  de 
1-1,5  ctm.,  blanche,  rose  ou  violette,  b  lobes  arrondis,  k  bords  entiers, 
6tamines  un  peu  exsertes,  filets  des  superieures  garnis  d’une  petite  dent 
au-dessus  de  la  base,  des  poils  raides  sur  cette  dent. 

Indigene  en  Perse,  dans  1’Afghanislan  et  le  Sind;  cultiv6  au  Punjab, 
Birmanie,  P6rak,  Penang,  Malacca,  Cambodge,  Cochinchine,  Annam, 
Laos,  Tonkin,  Chine,  Hong-Kong,  Luzon,  Formose,  Japon,  Java, 
Sumatra,  Borneo,  Celebes,  Moluques,  Nouvelle-Guin6e,  lies  Bismarck, 
Salomon,  Nouvelle-Cal6donie,  Nouvelles-H6brides,  Fidji,  Samoa,  Ilesde 
Boll.  Sc.  Pharm.  ( Juillet  1930.)  28 
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Cook,  Carolines.  Mariannes,  Tahiti,  Marquises,  Irak,  Arabie,  Mada¬ 
gascar,  La  Reunion,  Maurice,  Anjouan,  Mayotte,  Grande-Comore, 
Seychelles,  Erythree,  Ethiopie,  Soudan  dgyptien,  Egypte,  Cyrenaique, 
Tripolitaine,  Algerie,  Senegal,  Gambie,  Guinee  francaise,  Sierra  Leone, 
lies  du  Cap- Vert,  Fernando-Po,  Jamaique,  Martinique,  Saint-Vincent, 
Porto-Rico,  Cuba,  Haiti,  Antilles  hollandaises,  Paraguay,  Perou,  Chili, 
sud  de  la  France  (depuis  1548).,  Italie,  Espagne,  Grece,  Roumanie, 
Allemagne. 

On  y  distjngue  lea  variete$,  sous^varietes  et  formes  suivantes  : 

Sous-var.  anisatum,  s.yn.  :  0.  anisatum  Hort.,  O.  lanceglatum  Schuinach., 
Basilicum  citratum  Rurnph.,  Basilic  anise,  Basilic  a  odeur  dan  is ;  asp.  : 
41baca  a  risada. 

Iconographie.  —  Runqphius  :  Horlus  malalaricus  87;  ne  s.’en  distingue 
que  par  une  odeur  anis.ee  speciale. 

Var,  album  Bepth.,  syn.  :  Q.  album  L.  non  Rpxb.,  0.  ameriqanum  Jacq. 
non  L.,  0.  laxum  Herb.  Vahl.,  Basilic  blanq. 

IcQNOGRAtwiR.  —  tacquin  :  Hortus  vindoboneusis.  Ill,  $2,  a  fenilles  large- 
meot  ovales,  assez  forterpent  dentees,  A  fleurs  blanches. 

Var.  ciliatum  Hornem. ;  syn.  :  0.  ciliare  Heyne,  0.  scahrum  Herb.  Wight., 
4  corolle  blanche,  hispide. 

Var.  cornosum,  syn.  :  <>.  coiaosum  Hart,  Dammap.,  a  (leurs  violet  poir. 

Var .  diflorme  Bentti.,  syn.  :  <>.  Basilicum,  var.  crispum  Hort.,  0.  Basi¬ 
licum  var.  fimbriatum  Hort.,  0.  Basilicum  var.  urticwfolium  Hort.,  non  Roth, 
Q.  bulla l urn  Lam.,  0.  lacerum  Heyne,  Basilic  a  feuilles  bailees,  Basilic  a 
feuilles  crispees,  Basilic  a  feuilles  dortie,  Basilic  frise,  Basilic  a  feuilles 
de  laitue  (4  tort),  4  feuilles  vertes,  lacipides,  friseldes  sur  les  herds,  4  corolle 
velue- 

Var.  glabratum  Hook.  f.  :  presque  compl&tement  glabre,  4  calice  fructiffere 
ausai  large  que  long  avec  le  lobe  sup6rieur  allonge. 

Var.  lactucaefoliupi  Hoyt.,  syn.  :  O.  Basilicum,  var.  bullatum,  0.  earyopbyl- 
latum  maximum  Baub-,  Basilic  a  Ieuilles  do  laitue ,  Grand  Basilic  a  fqmltes 
targes-,  angl.  :  Lettuce  leaved  Basil;  a’J.  :  Liittichblaltriges  grosses  griipes 
Basilikum;  esp.  :  Albaca  de  hojas  de  lechuga;  ital.  :  Basilico  a  larghissime 
foglie. 

loo  nograph  is.  -r  Jacquin,  I.  c.,  72,  Murray,  Comm.  Gottin,  5,  Mottet,  /.  c. 
I,  i.  379,  III,  f.  670,  Vilmorin-indrieas  et  CJ* -.'Plantes  de  pleine  terre,  4s  edit., 
p.  142,  Plantes  potageres,  2e'  edit,,  p.  34,  plapte  basse,  raoins  ramifl^e,  a 
fewRes  plus  grandes,  longues,  de  5  4  10  etip,,  4  floraison  plus  tardive. 

Var.  minimum,  syn.,  O.  minimum  L.  ;  Basilic  fin,  Petit  fraipboisin  ; 
angl.  ■■  Bush  Basil;  all.  :  PeinbliiUriges  Basilikum;  sued.  :  DviirgbasiUk ; 
esp.:  Albuoa  mpitadu,  Albuen  dim;  russe  -.  Mai  grossly  basilike;  ital.  :  Basi- 
lico  a  foglie  alette;  annum .  :  Ban  g  nbo  la.;  tact.  :  Pak  i  lu,  plante  naine,  ne 


LES  «  0CI11UM  ..  A  ESSENCE  435 

d£passant  pas  20  ctm.  de  hauteur,  compacte,  tres  ramifl^e,  feuilles  trfes  nom- 
breuses,  trfes  petites,  fleurs  blanches. 

Sous-var.  viridis  :  Basilic  fin  vert,  Basilic  des  moines  (a  tort),  Petit 
Basilic ;  a ngl.  :  Bash  green  Basil-,  all.  :  Feinbliitriges  griines  Basilikum; 
ital.  :  Basilico  minore,  Basilico  dimonaci-,  asp.  :  Albaca  menuda  verde. 

IcojtiOGaAPHiE.  —  Vilmorin-Andrieux  et  Cie :  Plantes  de  pleine  terre,  3°  edit., 
p.  134,  4'  6dit.,  p.  143,  Plantes  potageres,  4e  £dit.,  p.  33,  a  feuilles  vert  fonc<§ 
et  fleurs  blanches. 

Forma  compacta  :  Basilic  fin  vert  nain  compact-,  angl.  :  Bush  green  com- 
pact  Basil;  all.  :  Fleinblattriges  grunes  Zwerg-Basilikum;  esp.  :  Alba  de 
hoja  fina  verda  muyenana;  ital. :  Basilico  nano  compacto. 

Iconogbaphie.  —  Mottet  1.  c.,  1,  f.  380,  Vilmorin-Andrieux  et  Cie  :  Plantes 
potageres,  4e  6dit.,  p.  35,  Fleurs  de  pleine  terre,  4e  6dit.,  p.  143,  a  tiges 
extrfimement  ramiflees,  h  feuilles  trfes  denses,  vert  luisant. 

Sous-var.  violaceum  :  Basilic  tin  violet ;  a  ngl.  :  Bush  purple  Basil; 
all.  -.  Feinbliittrige  Basilikum;  ital.  :  Basilico  minore  nero;  esp.  :  Albaca 
menuda  violeta,  a  rameaux  et  feuilles  vert  foncA 

Forma  compacta  :  Basilic  fm  violet  nain  compact;  angl.  :  Bush  purple 
compact  Basil;  all.  :  Feinbliittriges  violettes  Zwerg-Basilikum;  esp. :  Albaca 
fina  violeta  muyenana,  k  tiges  extrSmement  ramifies,  k  feuilles  trfes  denses 
violet  foncA 

Var.  purputascens  Benth.,  syn.  :  0.  Basilicum  purpureum  Hort.,  O.  Basili- 
cum  violaceum  Hort.,  0.  medium  Mill.,  0.  nigrum  Thouin,  Basilic  rouge  violace, 
Basilic  grand  violet,  Grand  Basilic  commun  a  grappes  violettes,  Basilic  a 
feuilles  violettes,  a  tiges  et  feuilles  glabres,  brun  violace  fonc6,  inflorescence 
quelquefois  ramifi^e,  fleurs  liliacees. 

Var.  thyrslflora  Wight,  syn.  :  0.  thrysitlorum  L.,  Basilic  blanc  ordinaire, 
de  table  plus  grande,  a  port  pyramidal,  inflorescence  ramifige,  floraison  plus 
tardive. 

O.  canum.  Sims. 

Synonyhbs.  —  0.  album  Roxb.  non  L.,  0 ,  americanum  L.  non  Jacq.,  0.  Ou- 
minense  Veil.?  0.  bispidwn,  Schumach.,  O.  incanescens.  Mart.,  0.  stamineum 
Sims,  Basilic  d‘ Amerique,  Franc  Bassin;  sant.  :  Bharbhari;  tel.  :  Kukka 
tulasi;  cing. :  Hintalla,  Bin  Inly,  Kancliankorai;  M'baka  :  .W’  bougo  ;  malg.  : 
Carantzane,  Kiranjay ;  comor.  :  Sadzani. 

Iconographie.  —  Botanical  Magazine,  2452,  Velloso  :  Flora  fluminensis, 
VIII,  li? 

Herbe  annuelle,  dressge,  tres  rameuse  des  la  base,  haute  de  30  ctm- 
60  elm.,  ggneralement  densdment  couverte  de  petits  polls  blanes, 
recourbes  vers  le  bas,  surlout  sue  les  parties  jeunes  et  au  moins  sur 
deux  lignes  k  chaque  entre-noeud  de  la  tige,  en  croix  avec  les  deux 
lignes  de  l’entre-nceud  suivant  de  longs  cils  blanes  aux  nmuds.  Feuilles 
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vert  gris4tre,  4  petiole  court  (2  elm. -5  mm.),  gr41e,  genGralemenl  garni 
de  grands  cils  blancs,  ovales  ou  lanceol6es,  plus  ou  moins  pubescentes, 
longues  de  2  ctm.  5-5  ctm.  5,  larges  de  0  elm.  3-2  ctm.,  att6nu4es  aux 
deux  extremity,  entires  ou  vaguement  denies,  bien  ponctuees  en 
dessous.  Inflorescence  en  grappes  simples,  longues  de  7  ctm.  5-20  ctm., 
gGneralement  densGment  pubescentes,  pedicelles  extremement  courts, 
bract6es  petites,  ovales,  mucron6es,  moins  longues  que  les  verticelles 
de  fleurs  ou  les  d6passant  4  peine,  caduques,  fleurs  en  juillet,  par  vei- 
ticille  de  6,  calice  atteignant  presque  1  ctm.  5  de  longueur,  4  longs  cils 
sur  les  bords,  peu  glanduleux,  tube  tres  court,  campanula,  velu,  lobe 
superieur  orbiculaire,  beaucoup  plus  long  que  le  tube,  les  lat6raux  et 
les  inf6rieurs  delloi'des,  mucron4s,  depassant  le  superieur,  les  lateraux 
plus  petits  que  les  inf6rieurs,  corolle  longue  de  1  ctm.  5,  blanche,  4 
lobes  arrondis,  4  bords  entiers,  famines  tr4s  exsertes,  4  peu  pres  deux 
fois  plus  longues  que  la  corolle,  filets  des  superieures  garnis  d’une 
petite  pointe  4  la  base.  Nucules  oblongs. 

Inde  :  depuis  l’Assam,  le  Bengale  etle  Behar  jusqu’A  Ceylan,  sud  de  la 
Chine,  Java,  Sumatra,  Philippines,  lies  Bismarck,  Salomon,  Mariannes, 
Madagascar,  Moh61i,  Mayotte,  Anjouan,  Seychelles,  Mauritanie,  lies  du 
Gap  Vert,  S6n6gambie,  C6te  d’Ivoire,  Dahomey,  Togo,  Lagos,  Nigeria, 
Cameroun,  Fernando-Po,  Muni,  Congo  fran^ais  et  beige,  Angola,  Sud- 
ouest  Africain,  Cap,  Transvaal,  Mozambique,  Zanzibar,  Tanganyka, 
Afrique  orientale  anglaise,  Somaliland,  C6te  des  Somalis,  Ethiopie, 
Cuba,  Bresil,  Paraguay,  introduit  en  France  en  1822. 


O.  gratissimum  L. 

Synonymes  :  0.  arborescens  Boj.,  0.  citronatum  Ham.)  0.  frutescens  Mill., 
0.  petiolare  Lam.,  O.  robuslum  Heyne,  0.  zeylanicuin  Burm.,  Basilic  a  longs 
petioles,  Basilic  de  Ceylan,  Basilic  en  arbre  (4  tort),  Baumier,  Gros 
Baume ;  angl.  :  Shrubby  Basil;  arabe  :  Furanjnmshk;  persan  :  Palang- 
mishk ;  hind.  :  Bam  tulsi;  beng.  :  Bam  tulsi ;  punjab.  :  Banjere;  bomb.  : 
Rama  Tulasa,  Tulsi,  Ban  tulsi;  mar.  :  Ranatulasa;  guz.  :  Avachibavacbi ; 
tamoul  :  Elumicli  cliam  tolashi;  decc.  :  Ram  tulsi;  cing.  :  Gas-tala,  Otala; 
tel.  :  Muima  tulasi;  malais  :  Kattu  tuttuva;  annam.  :  Ran  e  leon  la;  cam- 
bodg.  :  Ling  leak  krabam  ;  dahom.  :  Tchiayo;  malg.  :  Romba;  comor.  : 
Roule. 

Iconographie.  —  Jacquin  :  leones  plantarum  rariorum  Iff,  495,  Rheede, 
l.  c.,  X,  86,  Burmann  :  Thesaurus  zeylanicus,  80,  f.  i. 

Sous-arbrisseau  vivace,  haut  de  1  m.-2  m.  40,  tres  rameux,  ligneux  4 
la  base,  rameaux  droits,  glabrescenis.  Feuilles  p6ti<Jl6es,  petiole  long 
de  2  cm.  5-5  ctm.,  ovales-aigues,  longues  de  5  ctm. -10  ctm.,  alt§nu6es 
4  la  base,  cr6nel6es  ou  grossierement  dent6es,  glabres,  sauf  des  poils 
blancs  le  long  de  la  cote,  vertes  en  dessus,  plus  pales  et  finement  pone- 
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tuees  en  dessous.  Inflorescences  en  grappes  simples  ou  un  peuramifiges 
&  la  base,  denses,  velues,  bractees  sessiles,  lancgolees,  arrondies  h  la 
base,  mucronees  au  sommet,  plus  longues  que  les  verticelles  de  fleurs, 
colorges,  caduques  de  bonne  heure,  fleurs  6  par  verticelle,  3  de  chaque 
cotg,  en  juillet-aobt,  pedicelles  Ires  courts,  velus,  calice  penche,  attei- 
gnant  5  mm.,  pubescent,  trgs  glanduleux,  lobe  supgrieur  arrondi,  les 
latgraux  et  les  inferieurs  beaucoup  plus  courts  que  le.  supgrieur,  les 
latgraux  triangulaires,  plus  larges  que  les  inferieurs,  sgpargs  de  ceux-ci 
par  un  filament  aplati,  corolle  dgpassant  h  peine  le  calice,  longue  de 
12  mm. -13  mm.,  jaune  pAle,  blanche  ou  lilacge,  &  lobes  erodes  sur  les 
bords,  famines  exsertes,  filets  velus  vers  la  base,  les  supgrieurs  avec 
une  petite  dent  au-dessus  de  la  base,  nucules  globuleux,  rugueux,  avec 
des  depressions  glanduleuses. 

Inde:  du  Bengale,  Chittagong,  Nepal  oriental,  jusqu’h  Ceylan,  Penang, 
Cambodge,  Cochinchine,  Java,  Sumatra,  Fidji,  Samoa,  Marquises,  Hong- 
Kong,  Madagascar,  Mayotte,  Mohgli,  Anjouan,  Maurice,  Seychelles, 
La  Reunion,  Zanzibar,  Guinee,  C6te  d’Ivoire,  Dahomey,  Cameroun, 
Congo  fran^ais,  Haiti,  Cuba,  Antilles  hollandaises,  Bresil,  Nouvelle- 
Caiedonie,  en  France  depuis  1816,  essaye  au  Maroc  depuis  1920. 

Var.  Hildebrandtii  Briq.  —  Feuilles  plus  epaisses,  vertes  en  dessus,  blan- 
ch&tres  en  dessous,  courtemenl  velues  en  dessus,  legerement  tomenteuses 
en  dessous. 

Nossi-be. 

Var.  macrophyllum  Briq.  —  Feuilles  grandes,  vertes  sur  les  deux  faces, 
presque  glabres. 

Reunion,  Cote  d’Ivoire. 

Var.  Mascarenarum  Briq.  —  Feuilles  plus  petites  et  plus  gtroites 
(9  ctm.  XL5-3  ctm.),  vertes  en  dessus,  plus  pales  en  dessous,  pubescentes 
sur  les  deux  faces. 

Madagascar,  Reunion,  Congo  beige. 

O.  viride  Willd. 

Synonymks.  —  0.  tebrifugum  Lindl.,  0.  heptadon  Pal.  Beauv.,  The  de 
Gambie;  angl.  :  Fever  plant,  Mosquito  plant;  guinaen  :  Malinke;  gab.  : 
Noundouwele ;  loango  :  Massoussan;  cong.  :  Mavouwombo. 

Iconogbaphie.  —  Botanical  Register,  753,  Palisot  de  Beauvois  :  Flore 
d'Oware  el  de  Benin,  II,  94. 

Sous-arbrisseau  vivace,  haut  de  0m60-2  m.,  tres  rameux,  rameaux  gla¬ 
bres,  dresses,  feuilles  pgtiolges,  oblongues,  longues  de  7  ctm.  5  a  10  ctm. , 
aigugs-acuminges,  aigues  k  la  base,  crgneldes,  membraneuses,  glabres 
sur  les  deux  faces  ou  vaguement  pubescentes  en  dessous  sur  la  cdte. 

Inflorescences  en  panicules  lhches,  bien  ramifiges,  longues  de 
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7  ctm.  15,  hampe  finement  pubescente,  bracldes  ovales,  acuminees, 
caduques,  pfidicelles  assez  longs,  fleurs  blanc  verdcitre,  en  juillet- 
octobre,  calice  long  de  3  mm.,  a  lube  campanula,  lobe  superieur  orbi- 
culaire,  aussi  long  que  le  tube,  les  lateraux  et  les  inferieurs  plus  courts 
que  le  superieur,  subul6s,  les  inferieurs  plus  courts  que  les  lateraux, 
corolle  1/2  fois  plus  longue  que  le  calice,  a  lobes  un  peu  ondules,  fa¬ 
mines  seulement  un  peu  exsertes,  filets  des  sup6rieures  avec  une  dent 
au-dessus  de  la  base,  cetle  dent  velue. 

Seychelles,  Madagascar,  Senegambie,  Guinee,  Sierra-Leone,  C6te 
d’Ivoire,  Dahomey,  Lagos,  Nigeria,  Cameroun,  Fernando-Po,  San  Thome, 
Congo  francais  et  bilge,  Nouvelle-Caledonie,  introduit  en  France 
en  1816. 

O.  sanctum  L. 

Synonymes.  —  <:.  anisodorum  F.  Muell.,  O.  caryophyllum  F.  Muell., 
0.  caryophyllatum  monachovum  Bauh.,  O.  frutescens  Burm.,  0.  iuodorum 
Burm.,  0.  monachovum  L.,  0.  teuuiflorum  L.,  0.  zeylanicum  annuum 

Burm.,  0.  zeylanicum  perenne  Burm.,  Basilicum  agreste  Rumph. ; 
Lumnitzeva  tenui folia  Spreng.;  Basilic  des  moines;  esp.  :  Alhaca;  arabe  : 
Dohsch;  hindoust.  :  Kala-tuJsi,  k'ural,  Tulsi,  Tulshi ;  bong.  :  Bantulsi, 
Tulsi;  punjab.  :  Tufas,  Tulasa;  bomb.  :  Tulasa,  Tulas-icha-jhada ;  mar.  : 
Tulasi;  guj.  :  Tulsi ;  decc.  :  Tulasi,  Tulashi-,  tamoul  :  Tulasi,  Krushna- 
tulasi,  Gaggera-chettu;  tel.:  Tulashi-gida ;  kan.  :  Xiella  tirtua,  Krishna- 
tulsi,  Nallu  lurtta;  birman  :  Muduru-tulla;  cing.  :  Parnasa,  Sorasaw, 
Ajaka,  Tulasi,  Manjarika,  Tulashi,  Manduru-tala ;  Sanscrit  :  Ulsi-badruge ; 
tagal  :  Solasi,  Balanoi;  vis  :  Colacago,  Camange;  11.  :  Biday,  mala  is  :  Lun, 
Roekoe-roekoe,  Salimhata;  tomboeloe  :  Balakama,  Koehoer,  Pong-pong; 
tompakewa  :  Balakama,  Koekoeroe,  Koekoeroe-rainding,  Koekoeroe-koelo; 
celeb.  :  Ttoeroekoe-bodas,  Solasi-woengoe,  Soerawoueng. 

Iconographie.  —  Burmann  :  Thesaurus  zeylanicus,  80,  f.  1  et2;  Rumphius, 
Herbarium  Amboinense,  V,  92,  f.  2. 

Herbe  annuelle  ou  vivace  ou  sous  arbrisseau  ligneux  S  la  base, 
ne  depassant  guere  30  ctm.  de  hauteur,  peu  ramifi6e  des  la  base,  rameaux 
dresses,  plus  ou  moins  hirsutes,  h  poils  blanehcitres  recourbes  vers  le 
bas.  Feuilles  assez  longuement  petiolees,oblongues,  lanceolees,  longues 
de  1  ctm.  5-4  ctm.,  plus  rarement  ovales,  a  bords  entiers  ou  peu  dentes, 
ci  poils  blancs  sur  les  deux  faces,  vert  gris&tre,  rougissanl  souvent. 

Inflorescences  en  grappes  simples,  rarement  ramifiees  £  la  base,  tres 
greles,  bractees  Ires  petites,  plus  courtes  que  les  p^dicelles,  sessiles, 
ovales,  lanceolees  ou  cordees,  pedicelle  grele,  souvent  aussi  long  que  le 
calice,  fleurs  6  par  verticille,  violettes  ou  blanches,  calice  atteignant 
3-5  mm.  de  longueur,  tr6s  glanduleux;  lobe  superieur  orbiculaire,  les 
inferieurs  longuement  subul6s,  plus  longs  que  les  sup^rieurs,  les  lat6- 
raux  plus  courts,  ovales,  corolle  &  tube  4  peu  pres  aussi  long  que  le 
calice,  &  lobes  peu  ondules  sur  les  bords,  famines  courtement  exsertes, 
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les  superieurs  a  filets  violacds,  ornes  vers  la  base  d’une  petite  touffe  de 
poils,  stigmates  un  peu  dilates. 

Arabie,  Turkestan,  Bdlouchistan,  Inde,  Ceylan,  Birmanie,  Pdninsule 
malaise,  Hainan,  Formose,  Luzon,  Sumatra,  Java,  Borneo,  Celebes, 
Timor,  Banda,  Ternate,  Amboine,  Nouvelle-Guinee,  lies  Bismarck, 
Salomon,  Mariannes,  nord  de  1'Auslralie,  Cuba. 

Var.  :  hirsuta  Hook,  f.,  syn.  :  O.  hirsutum  Benth.,  0.  subserratum  Ileyne 
in  Herb,  Bottl.,  0.  villosvm  Roxb.  densement  velue  sur  tous-ses  organes. 

Inde  :  sud  du  Deccan. 


CeS  cinq  e^peces  peuvent  se  distinguer  de  la  fafon  suivante  : 


A.  Filets  des  etamines  superieures  garnies  vers  la  base 
d’une  dent  : 

a)  Lobes  inferieurs  du  caliee  plus  longs  que  le  lobe 
superieur,  lobes  de  la  corolle  absolument  entiers,  herbes 
annuellcs  : 

a)  Dent  du  Filet  des  etamines  superieures  velue.  . 

PJ  Dent  du  filet  des  etamines  superieures  glabre  . 

b)  Lobes  inferieurs  du  caliee  plus  courts  que  le  lobe 
superieur,  lobes  de  la  corolle  ondules  ou  de’nticUlcs,  sous 
arbrisseaux. 

a)  Base  des  filets  des  etamines  inferieures  velue, 
des  poils  entre  les  insertions  de  oes  etamines  et  au- 
dessus  . 

||  Base  des  filets  des  etamines  inferieures  glabre, 
des  poils  vers  1' insertion  des  etamines  superieures. 

B.  Filets  des  etamines  superieures  sans  dent  vers  la  base, 

jnais  avec  une  touffe  de  poils,  lobes  inferieurs  du  caliee  sen- 
siblement  aussi  longs  que  le  lobe  superieur,  lobes  de  la 
corolle  legerement  ondules,  ter  be  annuellc  ou  vivace  ou  sous 
arbrisseau . 


Basilicum 

canum. 


gratisaimum* 

viride. 


sanctum. 


Ainsi  qu’on  a  pu  le  voir  plus  haul,  \'0.  Basilicum  est  fr6s  voisin  de 
i’O.  canum  et  l’O.  gratissimum  de  1’0.  viride.  Lacouleur  de  I'O.  can  urn 
rappelle  beaucoup  celle  de  l’O.  sanctum,  mais  ee  dernier  se  recounait 
tout  de  suite  a  ses  bractees  florales  tres  petites,  h  ses  fleurs  minuscules, 
A  p6dicelle  presque  capillaire. 


II.  —  Caracteres  anatomiques. 

Les  donnees  sur  l’anatomie  des  Or, innun  sontfournies  paries  Iravaux 
d’A.  Camus  sur  TO.  Basilicum  (*),  de  Blaque  (*)  sur  les  0-  gratissimum 

t.  Bull.  sc.  et  iudust.  Rouke-Bertiiahd  fils,  1910,  3*  s.,  u»  2. 

2.  Les  planles  a  thymol,  1923,  notice  n°  13.  Office  national  des  Matieres  premieres. 
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et  viride,  de  Blaque  et  Maheu  (')  sur  VO.  caniim  auxquelles  j’ai  ajoute 
des  observations  personnelles  sur  l’O.  sanctum. 

O.  Basilicum  L. 

La  tige  est  plus  ou  moins  quadrangulaire;  l’epiderme  est  forme  de 
cellules  allongees,  il  existe  des  poils  tecteurs  et  des  poils  secateurs. 
Les  poils  tecteurs  sont  simples,  formes  d’une  s6rie  de  plusieurs  cellules, 
les  poils  secateurs  ont  une  tete  unicellulaire  portee  par  une  cellule 
unique.  On  trouve  des  amas  de  cellules  fortement  collenchymateuses 
dans  les  angles  de  la  tige;  ils  sont  separes  de  l’endoderme  par  une  ou 
deux  assises  corticales  formees  de  grandes  cellules  &  parois  tres 
minces,  laissanl  entreelles  des  meats.  Le  systeme  vasculaire  comprend 
deux  faisceaux  dans  chaque  angle  de  la  tige  qui  ne  tardent  pas  a  se 
fusionner  en  un  seul  anneau.  Des  arcs  scarifies  le  protegent  dans 
chaque  angle. 

La  moelle  est  formee  de  grandes  cellules  k  parois  minces,  poncluees, 
laissant  enlre  elle  des  meats. 

Le  petiole  a  une  coupe  semi-circulaire,  la  facesuperieure  etant  plane, 
l’inferieure  tres  fortement  convexe.  Le  systeme  vasculaire  est  constitu6 
par  un  arc  en  U  et  deux  petits  faisceaux  dans  les  angles  du  petiole. 

L’epiderme  est  forme  de  cellules  a  parois  recticurvilignes,  au-dessous 
on  trouve  une  bande  de  collenchyme  assez  mince  et  le  systeme  vascu¬ 
laire  est  constilud  par  un  arc  libero-ligneux  median. 

La  c6te  de  la  feuille  est  &  peine  proeminente  en  dessuset  nettement 
saillante  en  dessous.  Le  systeme  vasculaire  ne  comprend  qu’un  gros 
faisceau  median. 

Le  limbe  offre  un  epiderme  sup6rieur  forme  de  cellules  recticurvi¬ 
lignes,  l’inferieur  de  cellules  fi  parois  tres  onduldes;  les  stomates 
existent  sur  les  deux  faces,  mais  en  plus  grand  nombre  fi  la  face  inf6- 
rieure,  ils  ont  deux  cellules  annexes  4  parois  perpendiculaires  a 
l’ostiole.  Les  poils  sdcrdteurs  sont  loges  dans  une  depression  large.  Le 
tissu  palissadique  ne  comporte  qu’une  seule  assise  et  le  tissu  lacuneux 
quatre  k  cinq  rangees  de  cellules. 

11  n’y  a  ni  cristaux  d’oxalate  de  calcium,  ni  grains  d’amidon. 

O.  canum  Sims. 

La  structure  de  la  tige  pr6senle  le  type  normal  des  Labi6es,  des 
Ocimum  en  particulier,  mais  presente  comme  caractdristiques  particu- 
li£res  la  presence  d'ilots  de  fibres  liberiennes  et  un  periderme  liberien 
externe. 


,  1.  Bull.  Age  ace  gen.  Colonies,  1928,  21*,  p.  622. 
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Le  petiole  a  une  coupe  cordiforme,  c’est-ci-dire  concave  en  dessus  et 
fortement  convexe  en  dessous.  L’epiderme  est  forme  de  cellules  Si 
parois  Idg&rement  ondulees;  au-dessous  se  trouve  une  large  baode  de 
collenchyme  et  le  systeme  vasculaire  est  constitud  par  un  arc  libero- 
ligneux  median  accompagne  de  deux  petits  fais1  eaux  loges  de  chaque 
c6te  dans  les  crdtes  du  petiole.  La  cote  de  la  feuille  forme  une  crdte 
arrondie  en  dessus  et  est  aplatie  en  dessous.  Le  systdme  vasculaire 
ne  comprend  qu'un  seul  faisceau  en  arc  ouvert;  le  tissu  palissadique 
penetre  en  s’incurvant  dans  la  nervure  de  chaque  cdte  du  faisceau 
libdro  ligneux  median.  Le  limbe  offre  des  dpidermes  identiques  sur  les 
deux  faces  formds  de  cellules  arrondies  couvertes  d’une  cuticule 
epaisse  mais  les  cellules  sont  plus  petites  a  la  face  infdrieure  ;  les  sto- 
mates  existant  sur  les  deux  faces  sont  assez  espacds.  Comme  sur  le 
petiole,  il  existe,  sur  les  deux  faces  des  poils  secreteurs  et  des  poils 
tecteurs.  Les  poils  sdcrdteurs  sout  volumineux,  sessiles,  a  tdte  quadri- 
cellulaire,  enfonces  dans  des  cryptes  trds  profondes  comme  dans  un 
puits.  Les  poils  tecteurs  sont  Ires  nombreux  sur  les  deux  faces,  disposes 
surtout  parallelement  aux  nervures,  ils  sont  formes  d’une  serie  de  plu- 
sieurs  cellules,  celle  de  la  base  etant  plus  large.  Le  tissu  palissadique 
ne  comporte  qu’une  seule  assise  de  cellules  occupant  la  moitid  de 
l’epaisseur  de  la  feuille,  le  tissu  lacuneux  quatre  &  cinq  ranges  de  cel¬ 
lules.  " 

Pas  plus  que  dans  le  petiole  et  la  cote,  il  n’y  a  de  cristaux  d’oxalate 
de  calcium  ni  de  grains  d’amidon. 

O.  gratissimum  L. 

La  structure  de  la  tige  ne  prdsente  aucun  caractere  special. 

Le  petiole  est  concave  en  dessus  et  fortement  convexe  en  dessous. 
L’epiderme  est  formd  de  cellules  h  parois  Idg&rement  ondulees,  au-des¬ 
sous  se  trouve  une  large  bande  de  collenchyme  et  le  systeme  vasculaire 
est  constitue  par  un  arc  lib^ro-ligneux  fendu  en  deux  suivanl  la  ligne 
mediane  accompagne  de  deux  petits  faisceaux  loges  de  chaque  cdte 
dans  les  angles  sup^rieurs  du  petiole. 

La  cdte  de  la  feuille  forme  un  sillon  aplati  en  dessus,  et  est  aplatie  en 
dessous,  le  tissu  vasculaire  comprend  deux  faisseaux.  Le  limbe  offre 
des  dpidermes  identiques  sur  les  deux  faces,  formds  de  cellules 
arrondies  couvertes  d’une  cuticule  epaisse,  les  stomates  existent  sur 
les  deux  faces,  mais,  en  dessous,  ils  sont  si  nombreux  qu’ils  se  touchent 
frdquemment  par  leurs  cellules  annexes,  comme  sur  le  pdtiole;  il  existe 
sur  les  deux  faces  des  poils  sdcreteurs,  les  uns  sessiles,  les  autres  pddi- 
cellds,  et  des  poils  tecteurs,  les  poils  tecteurs  et  les  poils  secreteurs 
pddieellds  etant  surtout  localises  sur  les  deux  faces  de  la  cote.  Les  poils 
secrdteurs  sessiles,  i  tdte  quadricellulaire,  sont  enfonces  dans  des  replis 


l.  <-Ul.LALlII\ 


profonds,  les  p^dicelles  ont  egalement  une  t6te  quadricellulaire,  mais 
sont  exserts.  Les  poils  tecteurs  sonl  de  deux  sortes  :  les  uns  coniques, 
Ires  allonges,  formes  d'une  serie  de  plusieurs  cellules,  A  base  constitute 
par  une  masse  de  8  cellules,  les  autres  tgalement  coniques,  mais  plus 
courts,  formes  seulement  de  2  cellules  a  base  constitute  par  une  masse 
de  4  cellules  seulement.  Le  tissu  palissadique  ne  comporte  qu’une  seule 
assise  de  cellules,  le  tissu  lacuneux  quatre  ci  cinq  rangtes  de  cellules. 

Pas  plusque  dans  le  petiole  et  la  cote,  il  n’y  ade  cristaux  d’oxalate 
de  calcium,  ni  de  grains  d’amidon. 

O.  viride  Willd. 

La  structure  de  la  tige  ne  presente  pas  de  cafacltre  special. 

Le  pttiole  est  presque  plan  en  dessus  et  forlement  convexe  en  des- 
sous. 

L’tpiderme  est  forme  de  cellules  a  parois  Itgerement  ondultes, 
au  dessous  se  trouve  une  large  bande  de  collenchyme  et  le  systeme  vas- 
culaire  est  constitut  par  un  arc  libero  ligneux  fendu  en  deux  gros  fais- 
ceaux  lateraux  et  un  mtdian  plus  petil,  accompagnes  de  deux  petits 
faisceaux  loges  de  chaque  cbtt  dans  les  angles  superieurs  du  petiole. 

La  c6te  de  la  feuille  forme  en  dessus  gouttiere  avec  une  crete 
mediane,  et  est  aplatie  en  dessous;  le  tissu  vasculaire  forme  un  arc 
conique  avec  des  faisceaux  supplementaires  neuraux. 

Le  limbe  offre  des  epidermes  identiques  sur  les  deux  faces,  formes 
de  cellules  arrondies  couverles  d’une  culicule  epaisse,  les  stomates 
existent  sur  les  deux  faces  mais  en  dessous  ils  sont  plus  nombreux  et 
peuvent  se  toucher  par  leurs  cellules  annexes;  il  existe  sur  les  faces  des 
poils  secreteurs  et  tecteurs  analogues  il  ceux  de  VO.  gratissinium. 

O.  sanctum  L. 

La  tige  ne  prtsente  rien  de  specifiquement  caracteristique. 

Le  petiole  a  une  coupe  en  croissant,  etant  tres  concave  en  dessus  et 
tres  convexe  en  dessous.  L’epiderme  est  forme  de  cellules  4  parois 
legerement  ondulees,  en  dessous  se  trouve  une  bande  assez  mince  de 
collenchyme  et  le  systeme  vasculaire  est  constitut  par  un  arc  libero^ 
ligneux  fendu  en  deux  gros  faisceaux  suivant  la  lighe  mediane  accom* 
pagn6  de  deux  petits  faisceaux  logtis  de  chaque  cot6  dans  les  angles 
superieurs  du  petiole. 

La  cbte  de  la  feuille  n’est,  en  dessus,  ni  protoinente,  ni  creus^e,  et  se 
trouve  exactement  au  niveau  du  limbe;  le  tissu  vasculaire  forme  un 
arc  unique. 

Le  limbe  offre  des  epidermes  identiques  sur  les  deux  faces  formas  de 
cellules  arrondies  couvertes  d’une  cuticule  assez  epaisse.  11  existe  sur  les 
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deux  faces  des  poils  tecteurs  et  des  poils  secreteurs.  Lespoils  tecteurs 
sont  formes  d’une  serie  de  plusieurs  cellules,  les  poils  secreteurs  d'une 
grosse  t&te  quadri-cellulaire  sessile  oli  portee  par  une  cellule  unique 
inseree  dans  une  depression  en  coupelle. 

11  n’y  a  de  crislaux  d’oxalate  ni  d’amidon,  ni  dans  le  petiole  ni  dans 
la  feuille. 

Les  cinq  especes  peuvent  se  distinguer  ainsi  : 


A)  Feuille  a  cote  presentant  tm  arc  libero-ligneux  median  . 

a)  Sans  faisceaux  supple mentaires . 

a)  Poils  secreteurs  enfonces  dans  des  cryptes 

etroites  et  profondes  eii  forme  de  puits .  canum. 

p)  Poils  secreteurs  dans  des  cryples  larges  et  peu 

profondes . 

*  Petiole  semi-circulaire  en  coupe,  a  systeme 

vasculaire  principal  en  U .  Basilicum. 

**  Petiole  en  croissant  en  coupe,  a  systeme 
vasculaire  principal  forme  de  2  faisceaux.  .  .  .  sanctum. 

b)  Avec  des  faisceaux  supplementaires,  poils  secre¬ 
teurs  dans  des  cryples  larges  et  peu  protondes  et  exserts.  vinde. 

B)  Feuille  a  cote  presentant  2  faisceaux  libero-ligneux, 
poils  secreteurs  dans  des  cryptes  larges  et  peu  profondes  et 

exserts .  gratissimum. 


III.  —  Caracteres  chimiqces. 

Les  essences  d 'Ocinmni  s’obtiennent  par  distillation  &  la  vapeur  des 
plantes  fraiches.  Elies  se  preparent  en  France,  en  Espagne,  aux 
Seychelles,  aux  Comores,  de  temps  en  temps  en  Allemagne  et  acciden- 
tellement  dans  les  autres  pays  (Italie,  Tonkin,  Cdte  d’Ivoire,  Nigeria, 
Inde,  etc.).  Elies  sont  connues  depuis  fort  longtemps  et  utilises  en 
Europe  des  le  milieu  du  xvi*  siecle  mais  leur  composition  n’aete  etudie 
en  detail  que  depuis  une  trentaine  d’annees. 


O.  Basilicum  L. 

Bonastre  (*)  a  signals  dans  l’essence  d’O.  Basilicum  «  un  camphre  de 
basilic  »  qui,  d’apres  Dimas  et  Peligot  (s),  serait  un  hydrate  de  terpene. 

Bertram  et  Walracm  (s),  dans  une  essence  de  la  Reunion,  ont  constate 
la  presence  de  camphre  ainsi  que  de  methylchavicol  en  abondance,  de 
pinfine,  de  cineol  et  d’un  peu  de  linalol.  Chararot  (*)  analysant  une 
essence  de  Mayotte  y  a  aussi  trouv6  du  camphre. 

1.  J.  Ph.  et  Chim.,  1831,  2<=  sSrie,  17,  p.«47. 

2.  Liebigs  Ann.,  1835,  14,  p.  75. 

3.  Arch,  der  Pharm.,  1897,  235,  p.  176. 

4.  Agric.  prat.  Pays  chauds,  1903,  2,  p.  396. 
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Dupont  el  Guerlain  (*)  dans  une  essence  de  Grasse  ont  trouv§  da 
mGthylchavicol  et  du  linalol  mais  pas  de  camplire,  Bertram  et  Wal- 
baum(3)  ont  trouv£  la  meme  composition  a  une  essence  provenant  de  la 
Nouvelle-Caledonie,  il  en  a  6te  de  mfime  k  la  maison  Roure-Bertrand 
fils  (*)  qui,  dans  toutes  les  varietes  ont  trouve  55  °/0  de  mGthylchavicol, 
rOsultats  continues  par  Laloue  (3)  qui  a  pr6cis6  que  la  variate  diflorme 
( crispum )  avaitle  meilleur  rendement  en  huile,  et  par  les  chimistes  de 
l’lmperial  Institute  de  Londres(4)  operant  sur  une  essence  des  Seychelles. 
La  maison  Chiris  (")  ne  signale  pas  davantage  de  camplire  dans  les 
essences  provenant  de  France,  de  la  Guinee  frangaise  et  du  Tonkin. 

Bhaduri  Kshitibusan  (6),  en  plus  de  44  %  de  citral,  de  34  %  de  citron- 
ndal,  de  cyanine,  de  limonene,  a  trouv6  une  faible  quantity  de  thymol, 
mais  not6  que  1’ huile  essentielle  trait6e  par  les  acides  min6raux  6ner- 
giques  d^veloppait  une  odeur  de  camphre. 

Craveri  (r)  signale  un  peu  le  thymol  dans  une  essence  des  Indes 
qu’il  rapporle  k  VO.  pilosum  ( 0 .  Basilicuni)  et  14  %  d’eug6nol  dans 
une  essence  d’O.  minimum  (O.  Basilicum  var.  minimum). 


O.  canum  Sims. 

Ciiarabot  (8)  etudiant  une  essence  d’O.  canum  de  Mayotte  puis  une 
autre  du  Kenya  (’)  dont  Blaque  et  Mareu  ont  confirm6  la  determination 
y  a  trouve  du  camphre,  r6sultats  comparables  k  ceux  obtenus  par  la 
maison  Roure-Bertrand,  par  Schimmel  et  C‘*  '(10)  avec  une  essence  de 
Mayotte  et  par  la  maison  Chiris  en  1924  avec  une  essence  d’Anjouan  et 
de  Madagascar  (“)  et  une  autre  du  Congo  francais  (“),  et  en  1929  avec 
des  plantes  provenant  de  la  villa  Thuret,  k  Antibes  et  que  j’ai  exami- 
min6es  moi-mdme. 

Par  contre,  la  maison  Roure-Bertrand  fils  (,s),  operant  sur  des 
plantes  de  la  Cote-d’lvoire  et  de  Grasse  d6termin6es  par  E.  G.  Camus 


1.  C.  R.  Ac.  Sc.,  1897,  124,  p.  300  et  Bull.  Soc.  Cliim.,  1896,  3«  s6rie,  19,  p.  151. 

2.  Bull.  sc.  et  inclusl.  Rouke-Beeitrand  fils,  octobre  1910,  p.  22-36. 

3.  Bull.  Soc.  Chim.,  1912,  4e  s6rie,  11,  p.  491. 

4.  Bull.  Imp.  Inst.,  1918,  16,  p.  1-35. 

5.  Contribution  a  la  connaissance  des  huiles  essenlielles,  1929,  p.  30. 

6.  Journ.  Amer.  Chim.  Soc.,  1914,  36,  p.  1772-1773. 

7.  Les  essences  naturellcs,  1929,  traduction  Tatu,  p.  428. 

8.  Loc.  c it. 

9.  C.  R.  Acad.  Agric.  France,  1927,  13,  p.  1097-1110  et  Bull.  Agencegen.  Colonies, 
1928,  21  *. 

10.  Bull.  sem.  Schimmel  et  C1 11*,  1908,  p.  123. 

11.  Les  parfums  de  France,  1924,  p.  219,  814;  1925,  p.  139. 

12.  Ibid.,  1924,  p.  291;  1925,  p.  139. 

13.  Loc.  oil.,  octobre  1913,  p.  21. 
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et  Schimmel  et  Cle  (*),  sur  une  essence  de  l’Afrique  centrale,  la  maison 
Cuiris,  analysant  des  echantillons  provenant  en  1924  et  1925  des 
Comores  et  du  Congo  francais  et  en  1929  de  Madagascar  (ces  derniers 
dont  je  puis  garantir  la  determination),  de  mdme  que  Gildemeister  et 
Hoffmann  (*)  et  Craveri  (*),  n’ont  pas  trouvd  de  camphre  mais  jusquA 
87  °/0de  cinnamate  de  mdthyle.  ' 


O.  gratissimum  L. 

Des  essences  d’O.  gratissimum  venant  de  1'Afrique  occidentale  ont 
donnd  k  Roure-Bertrand  fils  (*),  a  Schimmel  et  Cie  (*),  aux  chimistes  de 
rimperial  Institute  (*),  d  Blaque  (7)  et  A  Craveri  (*),  jusquA  prfes  de 
55  •/,  d’dldments  phenoliques  presque  intdgralement  constituds  par  du 
thymol  (22  a  52  °/0).  Ces  rdsultats  concordent  avec  ceux  obtenus  par 
Gildemeister  et  Hoffmann  (’)  et  par  la  maison  Chiris  (*°)  avec  des  essences 
des  Canaries  et  du  Congo  francais  et  par  les  chimistes  de  l’Ecole  de 
chimie  industrielle  de  Lyon  (")  avec  une  essence  de  Nossi-be. 

Par  contre,  une  essence  provenant  des  Seychelles  a  donnd  aux  chi¬ 
mistes  de  l’lmperial  Institute  (**)  et  4  0.  D.  Roberts  (**)  62  °/„  de  phe¬ 
nols  constituds  principalement  sinon  entidrement  d’eugdnol,  rdsultat 
absolument  comparable  k  celui  que  vient  d’obtenir  la  maison  Chiris  {“) 
avec  une  essence  des  Comores  et  de  Madagascar  dont  j’ai  pu  controler 
la  determination. 


O.  sanctum  L. 

L’huile  d’O.  sanctum  a  6t6  peu  etudide;  toutefois  Bacon  (“)  et  Brooks  (“) 
opdrant  sur  une  essence  provenant  des  Philippines  y  ont  reconnu  60  °/0 
de  mdthylchavicol,  du  cindol  et  dn  linalol. 

1.  Loe.  cit.,  anil  1914,  p.  8). 

2.  Die  Aetherische  Oele,  2*  6dit.  1916,  3,  p.  618. 

3.  Loc.  cit. 

4.  Loo.  cit. 

5.  Loc.  cit.,  octobre  1911,  p.  77. 

6.  Bull.  Imp.  Inst.,  1918,  16,  p.  1-3S. 

7.  Loc.  cit.,  1923,  p.  29. 

8.  Loc.  cit. 

9.  Loc.  cit.,  p.  620. 

10.  Contribution  a  I'etude  des  builes  esscnlielies,  1929,  p.  47. 

11.  Parfumerie  moderno,  1930,  24,  p.  419. 

12.  Bull.  Imp.  Inst.,  1918, 16,  p.  16-32. 

13.  J.  Soc.  Chem.  lnd.,  1921,  40,  p.  64. 

14.  Contribution  a  I'etude  des  huiles  essentielles,  1929,  p  .  47. 

15.  Philipp.  Journ.  Sc.,  1910,  5,  A,  p.  261. 

16.  Philipp.  Journ  Sc.,  1911,  6,  A,  p.  345. 
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O.  viride  Willd. 

L'essence  d’O.  viride  a  donn&A  tous  les  experimentateurs  [E.  Goulding 
et  R.  G.  Pelly  (*),  Scbimmel  et  Cie  (!),  Blaque  (*),  Cravehi  (*),  maison 
Cuiris  {)]  une  forte  quantite  de  phenols  paraissant  presque  exclusive- 
ment  formes  de  thymol  (jusqu’A  65 


En  presence  des  resultats  contradicto.ires  fournis  par  les  analyses 
d’huiles  essentielles  d’O.  Basilieum ,  canum  et  gratissirnum  la  premiere 
hypothAse  qui  vient  k  1’esprit  est  celle  d'une  erreur  de  determination  de 
la  plante  produclrice. 

Admise  par  Braque  (s),  elle  me  parait  devoir  etreAcartee,  car  E.  G.  Camus 
qui  a  examine  les  plantes  de  la  maison  Roure-Bertrand  fils,  et  les  bota- 
nistes  de  Kew  qui  ont  vu  celles  analysees  h  l’lmperial  Institute,  offrent 
toule  garantie,  et  j’ai  pu  etudier  comparativement  les  0.  canum  A 
casnphre  et  a  cinnamate  de  mAthyle  sans  trouver  la  moindre  difference 
morphologique. 

Une  erreur  d’analyse  est.  aussi  peu  vraisemblable,  etant  donn5  que 
Charabot,  les  chimistes  de  l’lmperial  Institute  aussi  bien  que  ceux  des 
maisons  Cuiris,  Roure-Bertrand  fils  et  Schimmel  et  Cie  sont  des  spScia- 
listes  rompus  A  ce  genre  de  recherches. 

Etant  donnA  que  Bhaduri  Kshitibusan  (*)  a  signale  qu’une  essence 
d’O.  Basilieum  renfermant  un  peu  de  thymol  pouvait  degager  une  odeur 
de  camp h re  lorsqu’ora  1’attaque  par  les  acides  miueraux.  energiques,  on 
aurait  pu  supposer  qu’une  difference  de  technique  a urait  pu  am ener  des 
rAsultats  differents.  Mais  justement  les  rdsultats  contradictoires  ont  dtd 
obtenus  par  les  memes  expdrimentateurs  qui  ont  du  employer  la  mSme 
mAthode  d’analyse  on  qui  n’auraient  pas  manque,  de  remarquer  qu’A 
une  maniere  de  faire  differen  te  correspondaient  des  resultats  differents. 

La  difference  de  composition  chimique  ne  peut  davantage  etre.  attri¬ 
bute  a  des  differences  de  conditions  climatiques  ou  ecologiques  :  des 
huiles  de  meme  provenance  ont  des  compositions  differentes  et  des 
plantes  semees  en  France  ont  presente  exactement  la  mSrne  composi- 

1.  Proceed.  Chem.  Soc.,  1908,  14,  p.  63;  Bull.  Imp.  Inst.,  1908,6,  p.  200,  1011,15, 
p.  324,  1918,  16,  p.  1-35,  1020,  18,  p.  348. 

2.  Loc.  cit.,  octobre  1911,  p.  77;  Ilericht  Schimm-et  untl  O  1'9M>,  p.  66,  1918, 
p.  37. 

3.  Loc.  cit.,  p.  33. 

4.  Loc.  cit.,  p.  428. 

5.  Les  parfums  de  France,  1923,  p.  30. 

6.  Lor.  cit. 
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Explication  de  la  planche.  —  En  haut  :  corjlles  fendu  s  en  long,  etatnes  ft  vugs 
intdrieurement ;  en  bas  :  calices  fructifdres  vus  lateralement;  t  ft  6  :  Ocityum 
Basilicum  L. ;  2  et  7  0.  ctmum  Sims;  3  et  8  :  0.  gratissimum  L.;  4  ft"9  :  Q.'__sgp c- 
tum  L.;  5  et  10  :  0.  viri'le  Willd.  —  Figures  dessindes  a  la  chambre  claire  X  12. 
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tion  chimique  que  celles  de  la  C6te  d’Ivoire  ou  de  Madagascar  sur 
lesquelles  les  graines  avaienl  eta  rtcoltees. 

Du  reste  Lubimenko  et  Novikoff  (')  experimentant  sur  I’O.  Basilicum 
ont  bienconstatt  que  le  maximum  d’insolation  ne  correspondait  pas  au 
maximum  de  production  d’essence,  mais  sans  signaler  aucune  modifica¬ 
tion  dans  la  composition  de  celle-ci. 

Les  differences  decomposition  chimique  ne  sont  pas  plus  imputables 
&  un  stade  different  du  developpement  des  plantes.  En  effet,  Cbarabot 
et  Laloue  (*)  operant  sur  I’O.  Basilicum  ont  montra  que,  lors  de  la 
floraison,  la  quantity  d’essence  diminue  dans  les  parties  vertes  et  aug- 
mente  dans  les  inflorescences  pour  augmenter  dans  les  parties  vertes 
et  diminuer  dans  les  inflorescences  lorsque  les  fruits  sont  mhrs,  mais 
n’ont  pas  signals  de  difference  fondamentale  dans  la  composition  chi¬ 
mique. 

L’hypothtse  que  les  especes  linntennes  d 'Ocimum  sont  constitutes  par 
des  esptces  eltmentaires  distincles  me  parait  tgalexnent  a  rejeter  : 
comme  l’ont  montre  les  analyses  de  la  maison  Roure-Bertrand  fils  (')  et 
de  Laloue  (*),  les  diverses  varietes  d’O.  Basilicum  ne  prtsentent  pas 
entre  elles  de  differences  chimiques,  et  je  n’ai  pu  trouver  entre  les 
0.  caiiurn  a  camphreet  a  cinnamate  de  methyle  la  plus  petite  difference 
morphologique. 

Reste  done  la  possibilite  que  dans  une  espece  botaniquement  bien 
caracttriste  soient  rtunies  des  especes  eltmentaires  caracttrisees  uni- 
quement  par  leur  chimisme  comme  il  y  en  a  caracteiisees  uniquement 
parle  nombre  de  leurs  chromosomes,  sans  qu’aucun  caractere  exterieur 
permette  de  les  reconnaitre. 

IV.  —  Culture. 

La  culture  des  Ocimum  est  extrtmement  simple  et  ne  demande  aucun 
soin  particulier,  sauf  des  binages  pour  eliminer  les  mauvaises  lierbes. 

On  sbme  en  pepinitre  en  enterrant  a  peine  les  graines.  Pour  les 
0.  Basilicum ,  canum  et  sanctum,  on  repique  lorsque  les  jeunes  plantes 
ont  4  a  6  feuilles,  en  ayant  soin  d’arracher  avec  precaution,  de  n’optrer 
autant  que  possible  par  temps  couvert  ou  pluvieux,  et  d’arroser  de 
temps  en  temps  jusqu’a  la  reprise  des  pieds.  On  espace  ceux-ci  de  25  a 
30  ctm.  et  on  coupe  les  tiges  avant  l’epanouissement  des  fleurs. 

Pour  les  0.  gratissimum  et  0.  viride,  on  repique  les  jeunes  plantes 

1.  Trudy  Biuro  pro  prikladnoi  Botanikie  ( Bulletin  of  applied  Botany),  1914,  6, 
p.  697-719,  r6sum6  en  frang&is,  p.  720-724. 

2.  C.  B.  Ac.  Sc.,  1904,  139,  p.  928,  1905,  140,  p.  667;  Bull.  Soc.  Cliim.,  1905, 
3C  serie,  33,  p.  585. 

3.  Loc.  cit.,  1910. 

4.  Loc.  cit. 


BIBLIOGRAPHIC  ANALJTIQUB 


449 


lorsqu’ils  ont  atteint  25  cm.  de  hauteur.  Environ  huit  mois  apres,  on 
peut  procdder,  au  moment  de  la  floraison,  a  la  premiere  r^colte  qui 
consiste  A  couper  £1  la  faucille  les  sommites  fleuries.  S'il  tombe  assez  de 
pluie,  on  peut  faire  2  et  meme  3  coupes  par  an. 

On  pourrait  aussi  multiplier  de  boutures  de  jeunes  pousses. 

D’apres  les  renseignements  fournis  a  Blaque  (*)  par  Holland,  planleur 
&  Dabakala  (Cflte  d’Ivoire),  le  rendement  A  l’hec'are  serait  de  8.770  Kos 
en  vert,  par  coupe. 

A.  Guillaumin. 
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GAPUS  (G.) ;  LEULLIOT  (F)  etFOEX  (E).  Le  tabac,  tome  III.  Un  vol.  in-8° 
de  2 79  p.,  237  fig.  Brochd  :  44  francs;  carionne  :  50  francs.  Societe  d Editions 
geographiques,  maritimes  ot  coloniales,  184,  boulevard  Saint-Germain, 
Paris  (6*).  —  Le  tome  III  et  dernier  de  l’importante  monographie  consac.rde 
au  tabac  complete  la  technologie  par  un  chapitre  sur  la  fabricalion  des  tabacs 
de  coupe,  des  cigares  et  des  cigarettes,  des  tabacs  a  inacher  et  &  priser  et  la 
production  de  la  nicoline  industrielle.  Les  possibility  culturales  dans  les 
colonies  frangaises  sont  efudiees  et  discuses  sur  les  plus  recentes  donndes 
connues.  La  production  et  la  consorr  mation  mondiales,  les  formes  commer- 
ciales  dans  les  principaux  pays  de  culture,  les  regimes  fiscaux  des  tabacs 
dans  les  pays  sous  le  regime  libre  ou  sous  le  regime  du  monopole,  I’impot  sur 
le  tabac  en  France  et  l’origine  du  monopole  sont  exposes  dans  leurs  principes, 
leurs  modality  et  leurs  rdsultats.  On  trouvera,  dans  un  de  ces  rhapitres,  les 
textes  organiques  de  la  caisse  autonome  de  gestion  et  celui  du  rdglement 
gdndral  pour  la  culture  du  tabac  en  France. 

L’etude  de  faction  physiologique  du  tabac  a  permis  d’instruire  le  proces  de 
Ylierbe  a  Nicot,  dans  faccusation  et  dans  la  defense  et  de  confronter  des 
opinions  trfes  diverses. 

Enfln,  un  dernier  chapitre,  d'une  tenue  moins  severe,  traite  des  usages  et 
des  modes  d’emploi  du  tabac  et  de  la  nicotine.  Ainsi  se  trouvent  retiacds, 
dans  leurs  multiples  aspects,  l'hi'toire,  la  biologie,  la  production,  la  valeur 
dconomique,  faction  physiologique  et  sociale  d’une  drogue  singulierement 
efflcace  dans  un  deses  idles  de  matidre  fiscale,  puisqu’elle  apporle  a  l’Etat 
frangais  un  revenu  annuel  net  de  trois  milliards  et  demi  de  francs. 

V.  Allorge. 

MICHOTTE  (Felicien).  Lc  lin.  Culture  et  exploitation.  Causes  de  sa 
decadence.  .Hoyens  d’y  rem6dier,  I  vol  ,  421  p.,  prix  :  50  francs. 


Loe.  cit .,  p.  33. 

Hull.  Sc.  Pharm.  ( Juillet  1930.) 
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Societe  de  propagande  colcniale.  Publication  de  la  section  speciale  des  cul¬ 
tures  coloniales  45,  avenue  Trudaiue,  Paris,  1929.  —  Apresun  expose  du  pro- 
bl^me  mondial  du  lin,  l’auteur  etudie  les  varietds  de  lin  rbpandues  dans  le 
monde,  la  composition  de  la  plante,  les  proprie:es  de  la  fibre,  les  moyens  de 
culture.  Uncliapitre  important  traite  de  l’etat  actuel  de  cette  culture  dans 
chaque  pays  et  indique  les  causes  de  sa  decadence  comuie  plante  textile. 
L’auteur  critiquant  les  procddes  de  rouissages  microbiens  montre  qu’ils  ont 
Schoue  par  suite  d’une  etude  economique  insufflsante  malgrd  les  bons 
resuPats  obtenus  au  laboratoire.  Les procedes  chimiques  ont  fait  faillite  rapi- 
dement  et  ne  sont  trop  souvent  que  d’ineffables  «  cuisines  >>.  Par  ce  fait  mSme 
ces  metliodes  ont  porte  uu  tort  considerable  a  l’industrie  liniere  par  un  retour 
naturel  aux  m^thodes  anciennes.  Cependant,  pour  l’auteur,  le  seul  moyen  de 
rem^dier  ala  decadence  de  la  liniculture  consiste  dans  1’industrialisation  du 
rouissage  par  un  procedd  qui  aurait  les  avantages  de  r£duire  fortement  la 
main-d'ceuvre  et  de  donner,  avec  des  appartils  simples,  des  fibres  de  bonne 
qualite  avec  un  rendement  excellent.  Le  lin  serait  coupe,  decortique  sur 
place  par  une  machine  inventee  par  1’auteur,  roui  ou  plus  exactemeot 
dygomme  chimiquement  par  un  procede  ayant  fait  ses  preuves.  Avec  cette 
m^thode  on  pourrait  utiliser  les  fibres  du  lin  a  graine  qui  sont  brtilges  ou  mal 
employees.  Une  dtude  rapide  de  la  graine,  de  l’huile  et  des  tourteaux  de  lin 
est  suivie  d'un  cliapitre  traitant  des  sciences  dconomique,  agronomique , 
biologique  et  chimique  dans  leuis  rapports  avec  la  liniculture  et  son  iudus- 
trie.  L.  Besoueut. 

MARCUS ;ON  (J.).  Manuel  (1c  laboratoire  pour  l’industrie  des 
liuiles  et  graisses.  Traduit  de  la  2e  edition  allemande  par  Au.  Jouve,  1  vol. 
in-8°,  168  pages,  20  fig.,  prix :  30  francs  ,Librairie  poly  technique  Beranger,  Paris 
et  Li6ge,  1929.  —  Ce  manuel  s’adresse  surtout  aux  laboratoires  iniustriels 
qui  se  sp6cialisent  dans  l’examen  des  matieres  premieres  ou  le  contrdle  des 
fabrications  ;  il  peut  6lre,  nganmoins,  un  guide  prdcieux  pour  les  chimistes 
analystes  charges  de  dficeler  une  fraude  ou  meme  pour  ceux  qui  s’&donnent 
aux  recherches  purement  scientifiques. 

L’auteur  passe  successivemenl  en  revue  les  proprietes  des  huiles,  graisses 
et  cires  naturelles,  puis  il  expose  avec  une  grande  clarty  les  methodes  parti- 
culiferes  d’analyse  des  lipides  ;  parmi  celles-ci,  il  choisit  celles  qu’il  a  exp^ri- 
mentdes  lui  mSme  et  dont  il  a  appreciy  la  rapidity  et  la  simplicity  les  rendant 
accessibles  &  tous.  Enfin,  il  consacre  la  dernifere  partie  de  son  volume  a 
l’examen  des  produits  resultant  de  differents  traitements  industriels  des 
graisses  et  cires. 

Afln  de  ne  pas  depasser  le  cadre  d’un  guide  de  consultation  courante,  il  se 
borne  gyneralement  a  d£crire  un  seul  prociide  de  recherche  et  de  dosage 
pour  chaque  cas.  Il  est  peimis  de  regretter  que  parmi  ces  techniques,  l’auteur 
ait  cru  devoir  citer  presque  uniquement  les  travaux  de  ses  compatriotes. 

La  traduction  est  trfcs  claire  et  facile  a  lire.  Mais  pourquoi  ne  pas  adopter 
les  regies  de  la  nomenclature  internationale  ?  M.-Th.  Francois. 
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Chimie  biologique. 


Influence  tlu  formol  sue  la  precipitation  des  matinees  a/.otees 
<des  s6ruuis  par  l’acide  trichloracetique.  Mascre  (M.)  et  Herbain  (M.). 
C.  R.  Ac.  Sc.>  1929,  189.  n°  21,  p.  876.  —  Dans  la  precipitation  des  proteines 
du  serum  sangain  par  l’acide  trichloracetique,  l'addition  de  formol  abaisse 
notablement  la  proportion  d’azote  restant  dans  le  liquide  aprfes  la  precipi¬ 
tation.  L’augmentation  de  l’azote  precipite  est  d’autant  plus  grande  que  la 
proportion  de  formol  est  plus  elevde.  Avecune  quantite  sufflsante  de  formol, 
lcs  chiffres  d’azote  obtenus  Hans  Ie  cas  de  la  precipitation  par  l’acide  trichlo¬ 
racetique  se  rapprocheut  de  ceux  obtenus  par  precipitation  au  moyen  de 
1’acide  phosphotungstique.  P.  G. 

IVouvelle  metliode  gen^rale  de  preparation  des  amines 

prim  air es  et  secondaires.  Guyot  (A.)  et  Fournier  (M  ).  C.  R.  Ac.  Sc., 
1929,  189,  n°  22,  p.  927.  —  On  obtient  des  amines  primaires  et  secondaires 
par  chauffage  h  l’autoclave  des  alcools  primaires  ou  secondaires  avec 
l’ammoniac  ou  des  bases  primaires,  en  presence  de  nickel  reduit.  Sous 
1’influence  du  catalyse ur,  l’alcool  se  transforme  d'abord  en  aldehyde  (ou 
c6tone)  et  hydrogene  ;  puis  l'aldehyde  ou  la  cetone  reagit  sur  1’ammoniac  ou 
Famine  pour  donner  une  aldimiue  (ou  une  cetimine);  enfin  cette  derniere 
combinaison  se  transforme  en  amine  par  fixation  de  l’hydrogene  liberd  dans 
la  premiere  phase.  Cette  explication  est  justifiee  par  le  fait  que  les  aldehydes 
ou  les  cetones  ont  pu  etre  parfois  saisies  au  cours  de  l’operation.  La  tempe¬ 
rature  a  une  influence  preponderate  et  doit  Stre  determinee  dans  chaque  cas 
particulier.  P.  C. 

Sur  quelques  propri«*t6s  des  carbonates  organomag-ndsiens 
inixtes  vrais.  Ivanoff  (D.).  C.  R.  Ac.  Sc.,  1929,  189,  n°  22,  p.  930.  —  Les 
carbonates  organomagnesiens  mixtes  vrais,  chauffes  avec  les  derives  organo- 
maguesiens,  se  decomposent  d’apres  l’equation  : 

R.O.COLMgX  +  R.MgX,  =  R.O.MgX,  +  R4C0*.  MgX. 

En  mSme  temps  R.-MgX,  rAagit  sur  R,.CO*.MgX  pour  donner  l’alcoolate 
tertiaire  correspondant  R,3.CO.MgX. 

Soumis  a  la  pyrogenation  les  carbonates  se  decomposent  en  deux  temps  : 

G*H:,O.COs.MgBr  =  CO*  +  CRFOMgBr. 

2C!H"0-MgBr  =  20^1*  4-  MgBr*  +  MgO  -f  H“0.j 

P.  C. 

Le  pouvoir  tampon  du  serum.  Arciszewsbi  (W.)  et  Kopaczewski  (W.). 
C.  It.  Ac.  Sc.,  1929,  189,  u°  23,  p.  1029.  —  Le  serum  humain  peut  etre  addi- 
tionne  soit  d’un  acide,  soit  d’une  base,  a  la  concentration  environ  M/2000, 
sans  que  sa  concentration  en  ions  H  ou  OH  —  ne  soit  modifiee.  Ce  pouvoir 
tampon  s’exerce  6galement  vis-a-vis  d’autres  ions.  D’autre  part  le  serum 
s’oppose  a  toute  variation  notable  de  sa  tension  superficielle  (addition  au 
serum  de  lecithine,  glycocholate  de  sodium,  etc.).  P.  c. 
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Importance  relative  dti  sonfre  et  du  phospliore  dans  la 
nutrition  des  pinnies.  Bebtrand  (G.)  et  Silberstein  (L.).  C.  ft.  Ac.  Sc., 
1929,  189,  n°  24,  p.  1045.  —  Des  analyses  failes  sur  des  organes  varies  de 
nombr.  ux  vegetaux,  il  resulte  que  le  rapport  S/P  reste  compris,  a  trfes  peu 
prfes,  entre  0,3  et  1,7;  il  e>t  en  general  plus  dlevd  dans  les  feuilles  que  dans 
les  racines  et  dans  les  graines.  P.  C. 

Sur  la  precipitation  des  sucres  et  des  polyols  A  l’6tat  de 
complete  cupro-barytique.  Fleury  (P.)  et  Ambert  ^P.).  C.  ft.  Ac.  Sc., 
1929,  189,  n°  27,  p.  1282.  —  On  obtient  dans  certaines  conditions,  par  action 
du  sulfate  de  cuivre  et  de  la  baryte  sur  la  solution  d’un  sucre,  un  complexe 
contenant  de  l’hydroxyde  de  cuivre  et  du  sucre  dans  un  rapport  constant.  La 
stability  de  ce  complexe  est  assuree  par  la  fixation  d’une  certaine  proportion 
de  baryte,  en  dquilibre  avec  la  base  en  solution  dans  1’eau  mere.  P.  C. 

Action  des  avitaminoses  sur  la  fonclion  h<5matopoi£lique.  I. 

I.  a  carence  eu  vitamine  A.  The  effect  of  avitaminosis  on.  hematopoietic 
function.  I.  Vitamin  A  deficiency.  Sure  (BA,  Kik  (M.  G.)  et  Walker  (D.  J.). 
Journ.  of  biol.  Cheat.,  1929,  83,  n°  2,  p.  375.  —  L’apparition  de  la  xeroph- 
talmie  chez  le  rat  parait  Stre  coinpli^uee,  dans  la  carence  en  vitamine  A, 
d’un  trouble  des  fonctionsheinatopoidtiques  caracterise  parune  reduction  de 
la  proportion  de  globules  rouges  oud’hemoglobine ;  toutefois  I’anhydrdmie  qui 
se  superpose  ii  ce  phdnom&ne  en  rend  souvent  [’interpretation  difficile. 

R.  L. 

Action  des  avitaminoses  sur  la  fonclion  hdmatopoietique. 

II.  La  carence  en  vitamine  B.  Tne  effect  of  avitaminosis  on  hemato¬ 

poietic  function.  II.  VitaminBdeficiency.  Sure  (B.),Kik  (M.  C.)et  Walker(D.  J.). 
Journ.  of  hiol.  Chew.,  1929,  83,  n°  2,  p.  387.  —  Malgrd  l’anhydrdmie  produite 
par  l’avitaminose  B  chez  le  rat,  on  note  ui  e  tres  nette  diminution  dans  la 
teneur  en  protdines  du  serum  .-anguin  et  dans  la  proportion  des  hematies  et 
de  I’hemoglohine ;  par  contre,  la  quantity  de  leucocytes  pr^senle  n’est  pas 
influence  sensiblement.  R.  L. 

Action  des  avitaminoses  sur  la  fonction  hematopoi£tique. 

III.  La  carence  en  vitamine  F.  The  effect  of  avitaminosis  on  hema¬ 
topoietic  function.  III.  Vitamin  E  deficiency.  Sure  (B.),  Kik  (M.  C.)  et  Wal¬ 
ker  (D  J.).  Journ.  of  hiol.  Chew.,  1929,  83,  n°  2,  p.  401.  —  Les  experiences 
enterprises  sur  lies  femelles  en  gestation  (rates)  n’out  montrd  aucun  rap¬ 
port  entre  la  fonction  hdmatnpoietique  et  l’avitaminnse  E;  ni  le  citrate 
ferrique,  ni  les  cendres  de  laitue  n’ont  paru  avoir  d’action,  et  il  ne  semble 
pas  y  avoir  de  relation  entre  la  vitamine  E  et  le  fer  ou  uu  autre  metal. 

R.  L. 

La  miseen  reserve  du  manganese  et  du  cuivre  dans  l’orga- 
nisme  animal  et  son  influence  sur  l'^dilication  de  I’hcmo- 
globine.  The  storage  of  manganese  and  copper  in  the  animal  body  and  its 
influence  on  hemoglobin  building.  Titus  (B.  W.)  et  Hughes  (J.  S.L  Journ.  ot 
biol.  Chew.,  1929,  83,  n°  2,  p.  463.  —  Les  rats  m;s  au  lait  de  ^vache  sans 
supplement  preseutent  rapidement  de  l’anemie;  I’addition  de  fer  (pur  ou 
sous  forme  de  chlomre)  est  sans  effet,  sauf  quand  les  animaux  ont  repu  au 
prdalable  pendant  cinq  semaines  un  supplement  de  chlorure  de  manganese 
ou  de  sulfate  de  cuivre,  ce  qui  est  en  faveur  d  une  accumulation  dans  l’orga- 
nisme  de  ces  substances  favorisant  l’utilisation  du  fer  dans  l'hdmatopoifese. 

R.  L. 
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Comparaison  des  essais  biologique  el  colorim6trlque  pour 
la  recherche  de  la  vilamine  A  dans  leur  application  aux 
huiles  de  poissons.  Comparaison  of  biological  and  colorimetric  assays 
for  vitamin  A  as  applied  to  fish  oils.  Noris  (E.  R.)  et  Danielson  (I.  S.).  Journ. 
of  biol.  Cliem.,  1929,  83,  n"  2,  p.  469.  —  La  coloration  bleue  obtenue  par  les 
huiles  de  poissons  sous  I’inlluence  de  rfeactif  au  trichlorure  d’antimoine 
n’est  pas  en  relation  avec  la  proportion  d’huile  utilisfee.  Pour  obtenir  des 
conclusions  raisonnables  et  comparables  a  celle  de  l’essai  biologique,  la 
technique  la  plus  rigoureuse  doit  fetre  suivie,  les  auteurs  prfecisent  dans 
cette  publication  les  precautions  a  prendre.  R.  L. 

Chaleur  et  irradiation  ultra-violette  envisages  comme 
nioyen  de  diflerenciation  des  vitamincs  B  et  G  dans  la  levure. 

Heat  and  ultra-violet  irradiation  as  means  of  differentiating  vitamins  B  and 
G  in  yeast.  Kennedy  (C.)  et  Palmer  (L.  S.).  Journ.  of  biol.  Chem.,  1929,  83, 
n°  3,  p.  493.  —  Si  la  chaleur  detruit  la  vilamine  B  antinfevritique  de  la 
levure,  sans  affecter  sensiblement  la  vitamine  G  de  croissance,  il  ne  semble 
pas  que  l’irradiation  ultraviolette  soit  satisfaisante  pour  dfetruire  la  vitamine 
G  de  croissance  de  la  levure  k  l’exclusion  de  la  vitamine  B  antinfevritique. 

R.  L. 

Etudes  quantitatives  des  responses  aux  dilT£rentes  ingestions 
de  vitamine  l>.  Quantitative  studies  of  responses  to  different  intakes  of 
vitamin  D.  Sherman  (H.  C.)  et  Stiebkling  (H.  K.).  Journ.  of  biol.  Chew.,  1929, 
83,  n°  3,  p.  497.  —  Des  rats  nourris  normalement  et  sevrfes  du  vingt  et 
unifeme  au  vingt-huitifeme  jours,  soumis  ensuite  fe  un  regime  synthfetique 
satisfaisint,  uniquement  privfe  de  vitamine  D,  prfesentent  cependant  une 
calcification  sensiblement  normale  s’ils  consomment  5  »/„  des  calories  de 
leur  ration  sous  forme  de  poudre  de  lait  ]d’fetfe  entier  jusqu’au  cinquante- 
sixifeme  jour  et  8  fe  9  °/°  du  cinquante-sixieme  au  quatre-vingtifeme  jour. 
La  poudre  de  lait  entier  d’fete  apparait,  ainsi  apporter  des  quantitfes  apprfe- 
ciables  de  vitamine  D  antirachitique,  le  facteur  A  de  la  ration  synthfetique 
de  base  fetant  fourni  par  de  la  poudre.  R.  L. 

La  separation  de  la  cystine  et  de  l'histidine  :  les  acides 
amines  basiques  des  clieveux  humains.  The  separation  of  cy-tine 
from  hislidine  :  the  basic  amino  acids  of  human  hair.  Vickery  (H.  B.)  et 
Leavenworth  (C.  S.j.  Journ  of  biol.  Cliem.,  1929,  83,  n°  3,  p.  523.  —  La  cys¬ 
tine  fetant  prfecipitfee  avec  l’histidine  par  les  rfeactifs  mfetalliques  habituelle- 
ment  utilises,  il  est  intfersssanl  de  fournir  une  bonne  mfethode  permettant  de 
sfeparer  ces  acides  aminfes.  L’febullition  en  prfesence  d’un  excfes  d’hydroxyde 
de  cuivre  parait  donner  le  rfesultat  dfesirfe,  la  cystine  fetant  totalement  prfeci- 
pitfee  et  l’histidine  restant  en  solution.  Le  procfede  appliqufe  au  dosage  des 
acides  aminfes  basiques  des  cheveux  humains  donne  :  16,5  °/»  de  cystine; 
0,5  d’histidine;  8,0  d’arginine  et  2,5  de  lysine.  R.  L. 

£lude  sur  l  etat  acido-basique  du  sang.  II.  Modilications  phy- 
siologiques  de  l’etat  acido-basique  au  cours  de  la  journfee. 

Studies  of  the  acid-base  condition  of  blood.  II.  Physiological  changes  in  acid- 
base  condition  throughout  the  day.  Cullen  (G.  E.)  et  Earle  (I.  P.).  Journ.  of 
biol.  Chem.,  1929,  83,  n"  3,  p.  545.  —  Les  modifications  du  pH  du  sang 
normal  atteignent  au  plus  0,07  au  cours  de  la  journfee;  elles  sont  done  peu 
sensibles.  Les  fluctuations  enregistrfees  paraissent  sous  la  dependance  de  la 
digestion,  de  l’exercice  et  de  causes  diverses.  R.  L. 
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Influence  tie  la  fixation  aii  l'ormol  sue  les  lipoi'des  du  systeme 
nei'veux  central.  The  influence  of  formalin  fixation  on  the  lipoids  of 
the  central  nervous  system.  Weil  (A.).  Journ.  of  biol.  Chem,,  1929,  83,  n°  3, 
p.  601.  —  La  fixation  des  lipoides  par  la  solution  de  formaldehyde  4  4  °  0 
fsoit  a  10  °/0  de  formol  commercial)  est  loin  d’etre  satisfaisante.  I.es  phos- 
pha'ides  sont  hydrolis^s  etl’acide  phosphorique  lil>;r4  passe  dans  le  liquids, 
le  cholesterol  et  les  galactolipides  (cer6brosides)  par  contre  ne  se  trouvent 
pas  modifies  sensiblement.  II  en  resulte  que,  dans  les  tissus  fixes  au  formol, 
la  proportion  des  galactolipides  parait  faussement  accrue  par  rapport  a  la 
quantity  de  phosphalides  trouvee.  R.  L. 

Acides  amines  basiques.  L ’estimation  des  acides  amines 
basiques  sur  de  petites  quantity?  de  castline  et  d’edesline  par 
la  m^thode  de  Vickery  et  Leavenworth  modifiee  et  d’autres 
metliodes.  Basic  amino  acids.  The  estimation  of  the  basic  amino  acids  in 
small  amounts  of  casein  and  edestin  by  the  modified  methods  of  Vickery  and 
Leavenworth  and  other  methods.  Calvery  (H.  0.).  Journ.  of  biol.  Chem.,  1929, 
83,n°  3,  p.  631.  —  L’auteur  adoptant  la  methole  de  Vickery  et  Leavenworth  a 
1’analyse  de  petites  quantity  de  casdine  et  d’edestine  trouve  des  r£sultats 
tres  sitisfaisants  dont  le  contrdle  est  assure  par  les  metliodes  classiques. 

R.  L. 

Quelques  investigations  chimiques  sur  le  metabolisme  de 
l’einbrvon.  IV.  Une  etude  des  acides  amines  basiques  de  l’oeuf 

de  poule  pendant  son  d<5velopement.  Some  chemical  investigations 
of  embryonic  metabolism.  IV.  An  investigation  of  the  basic  amino  acids  of 
the  hen’s  egg  during  development.  Clavery  (H.  0.).  Journ.  of  biol.  Chem., 
1929,  83,  n°  3,  p.  649.  —  Pendant  le  developpement  de  l’oeuf,  la  proportion 
d 'arginine  reste  pratiquement  constante,  tandis  que  la  lysine  et  fhistidine 
semblent  ddcroitre.  Geci  est  en  accordance  avec  la  th6orie  qui  fait  de  fhistidine 
un  pr4curseur  des  purines  a  fexclusion  de  l’arginine.  R.  L. 

La  teneur  en  calcium  du  tissu  musculaire  pendant  la  t£tauie 
parathyroidienne.  The  calcium  content  of  muscular  tissue  during  para¬ 
thyroid  tetany.  Dixon  (H.  H.),  Davenport  (H.  A.)  et  Ramson  (S.  W.).  Journ.  of 
biol.  Chem.,  1929,  83,  n°  3,  p.  737.  —  La  teneur  en  clacium  des  muscles  strips 
des  chiens  paratliyroidectomis4s  est  du  mSme  orlre  que  celle  des  animaux 
normaux.  R.  L. 

Eflfet  d'une  alimentation  earnfse  exclusive  pendant  un  an  sui- 
la  tolerance  glucidique  de  deux  homines  normaux.  The  effect  of 
an  exclusive  meat  diet  lasting  one  year  on  the  carbohydrate  tolerance  of 
two  normal  men.  Tolstoi  (E  ).  Journ.  of  biol.  Chem.,  1929,  83,  n°  3, 
p.  747.  —  La  tolerance  au  glucose  est  graudemeut  diminuee  chez  les  sujets 
maintenus  un  an  au  regime  carne  exclusif;  1'iogestion  de  ce  glucide  est 
suivie  d’une  glycemie  anormale  et  (dans  un  cas  sur  deux)  de  glycosurie. 

R.  L. 

EfFet  d’une  alimentation  carnee  exclusive  sur  les  consti- 
tuants  chimiques  du  sang.  The  effect  of  an  exclusive  meat  diet  on  the 
chemical  constituents  of  the  blood.  Tolstoi  (E.).  Journ.  of  biol.  Chem.,  1929, 
83,  n°  3,  p.  733.  —  Un  regime  carnd  exclusif  compose  de  maigre  et  de  gras 
de  viande  n’entraine  que  des  changements  peu  importants  dans  le  sang.  On 
observe  cependant  de  la  lip6mie  et  de  fhypercholest6rol£mie ;  la  teneur  en 
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acide  urique  morite  d'abord,  puis  descend;  malgre  une  cetonurie  contiauelle, 
e  sang  ne  parait  pas  sa  combiner  moins  facilement  avec  1’acide  carbonique. 

R.  L. 

La  determination  du  pH  et  de  l’anhydrique  carbonique  snr 
un  simple  petit  ecliantillon  de  plasma  oil  de  serum  sanguin. 

Toe  determination  of  pH  and  carbon  dioxide  on  a  single  small  sample  of 
blood  plasma  or  serum.  Shohl  (A.  T.),  Journ  of  biol.  Cmm.,  1929,  83,  n°  3, 
p.  759.  —  Le  pH  et  le  CO5  du  s6rum  ou  du  plasma  sanguin  peuvent  Stre 
determines  sur  1  a  2/10  de  cm3  en  utilisant  une  mfithode  tres  simple,  combi- 
nant  les  methodes  anterieurement  dScrites  de  Van  Slyke  et  de  Hastjngs  et 
Sendroy.  R.  L. 

I.’oceurenee  d  un  nouvel  acide  gras  liautement  non  satur£ 
dans  les  lipides  du  cerveau.  The  occurence  of  a  new  highly  unsatu¬ 
rated  fatty  acid  in  the  lipids  of  the  brain.  Brown  (J.  B.).  Journ  of  biol.  Cbem., 
1929,  83,  n°  3,  p.  783.  —  10  °/0  du  poids  des  lipides  de  ia  cervelle  de  bceuf 
paraissent  6tre  constitu^s  par  du  cholesterol.  On  trouve  en  outre  des  ethers 
mdthyliques  d’acides  gras.  C1'  a  Cs4,  dont  11  a  18  °/0  d’un  acide  gras  haute- 
ment  non  saturS  qui  parait  litre  en  definitive  un  melange  d’acide  arachido- 
nique  et  d’acide  tetracosapentenoique.  R.  L. 

fj[La  structure  de  1’acide  thymouucl6ique.  The  structure  of  thymo- 
nucleic  acid.  Levene  (P.  A.)  et  London  (E,  S.).  Journ.  of  biol.  Chem.,  1929,  83, 
n'  3,  p.  793.  —  S’appuyant  sur  l’extraction  de  trois  nouveaux  nucleosides 
(hypoxanthine,  thymine  et  cytosine  nucleosides),  les  auleurs  envisagent  la 
structure  de  l’acide  tymonucleique  C38  H31  NlbP4  0,!.  R.  L. 


Cbimie  analytique.  —  Toxicologie. 


Sur  le  dosage  du  soufre  et  du  pliospliore  dans  les  plantes. 

Bertrand  (G  )  et  Silberstfun  (L.).  C.  R.  Ac.  Sc.,  1929,  189,  n»  22,  p.  886.  — 
Lorsqu’on  effectue  le  dosage  du  soufre  et  du  phosphore  des  etres  vivants  sur 
les  cendres,  il  y  a  tonjours  perte  d’une  partie  des  m6talloides.  Dins  leur 
mSthode,  les  auteurs  attaquent  la  plante  par  1’acide  azotique  fumant, 
evaporent,  saturent  1’acide  par  le  carbonate  de  sodium,  additionnent  le  r6sidu 
de  mdlange  nitro-alcalin  et  soumettent  a  la  fusion.  En  general  les  teneurs  en 
soufre  et  en  phosphore  sont  les  mSmes,  a  part  de  faibles  differences,  dans  les 
dchanlillons  frais  et  les  echantillons  desseches.  Pour  le  soufre,  la  proportion 
du  m6talloide  qui  rests  dans  les  cendres  est  toujours  trfes  inf6rieure  4  celle 
qui  existe  dans  la  plante.  II  y  a  aussi  perte  de  phosphore  pendant  la  calci¬ 
nation,  mais  celte  perte  est  beaucoup  moins  grande  que  celle  du  soufre.  Ceci 
provient  de  ce  qu’une  grande  partie  du  soufre  est  engag^e  dans  des  combi- 
naisons  purement  organiques,  notamment  dans  des  corps  a  noyau  cy-tin6ique, 
tandis  que  le  phosphore  est  toujours  lie  k  l’oxygSne.  P.  C. 

Dispositif  pour  tn'crodosage  de  l’acide  carbonique.  Lescceur 
(L.).  Journ.  do  Rb.  et  de  Cb.,  1928,  8,  8e  s.,  p.  11.  B.  G. 

L’alcalinisation  des  cendres  au.x  d6pens  des  ehlorures  alca- 
lins,  cause  d’erreur  dans  le  dosage  des  acides  organiques  par 
la  m6thode  de  Heliner.  Fleury  (P.)  et  Ambert  (P.).  Journ.  de  Pb.  et  de 
Cb.,  1928,  8"  s.,  8,  p.  5.  —  La  method1?  de  dosage  des  acides  organiques  en 
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presence  des  acides  mineraux  6tablie  par  Heh.nf.r  et  appliqude  par  Seemann  au 
sue  gastrique  utilise  la  transformation  sous  l’influence  de  la  chaleur  (rouge 
naissant)  de  leurs  sels  de  sodium  en  carbonate  de  sodium  que  Ton  peut  titrer 
alcalimdtriquement.  Les  recherches  des  auteurs  montrent  que  1’alcalinisation 
des  cendres  peut  se  faire  en  presence  des  chlorures  alcalins  a  la  suite  d’une 
disparition  partielle  d’acide  chlorhydrique,  done  par  un  mdcanisme  tout  a  fait 
different  de  celui  qui  est  4  la  base  de  la  methode  de  Hebner.  Cette  observation 
restreint  done  l’emploi  de  cette  methode  pour  le  dosage  des  acides  orga- 
niques  dans  le  sue  gastrique.  11  conviendrait  de  ne  l’appliquer  que  dans  le  eas 
seulement  0C1  ces  acides  existent  en  forte  quantity.  B.  G. 

Contribution  a  lY-tude  toxicologique  du  bismuth.  Fabre  (R.)  et 
Picon  (M.).  Journ.  dePh.  et  de  Ch.,  1928,  8e  s.,  8.  p.  249  et297.—  Les  auteurs 
ont  repris  ce  probleme  a  la  suite  de  l’introduction  rdeente  dans  la  thdrapeu- 
tique  de  nombreux  sels  de  bismuth,  en  particulier  des  composes  solubles 
dans  l’huile.  L’dtude  a  portd  d’abord  sur  le  mode  opdratoire  de  destruction 
des  organes  et  sur  la  sensibilite  des  procddds  de  dosage  utilises  (techniques 
dlectrolytiques  et  colorimdtriques).  La  repartition  du  bismuth  dans  l’orga- 
nisme  a  dtd  recherchde  :  1°  apres  injection  intramusculaire  de  solution 
huileuse  de  campho-carbonate  de  bismuth  au  lapin  et  au  chien;  2°  aprds 
injection  intraveineuse  de  la  mfime  solution  au  lapin. 

II  rdsulte  de  ce  travail  que,  quel  que  soit  le  mode  d’administration,  le 
bismuth  se  fixe  en  quantity  importante  dans  le  foie  et  le  rein.  Le  cerveau, 
mdme  apres  un  traitement  prolongd,  n’en  retient  qu’une  minime  partie.Dans 
le  sang  on  en  retrouve  une  notable  proportion.  Lesvoies  d’elimination  autres 
que  la  voie  urinaire,  telles  que  la  sdcrdtion  salivaire,  et  aussi  les  phaneres 
jouent  un  r6Ie  remarquable  dans  I’dlimination  du  bismuth.  B.  G. 

Le  dosage  des  cyanures  et  des  oxycyanures  de  merenre  par 
la  methode  mercurimetrique.  Ionesco-Matice  (Al.)  et  MUe  Carale  (A.)s 
Joirn.  de  Ph.  et  de  Ch.,  1928,  8,  8' s.,  p.  238..  B.  G. 

Adsorption  de  l'anhydride  arsenieux  par  l’liydrate  ferrique. 

Boutaric  (A.)  et  Mlle  Perbeau(G.).  Journ.  de  Ph.  el  de  Cl).,  1928,  8e  s.,  8,  p.  211. 
—  L’adsorption  que  l’hydrate  ferrique  exerce  sur  les  solutions  d  anhydride 
arsdnieux  se  fait  en  un  temps  trds  court  et  pratiquement  peut  dtre  considdrde 
comme  instantande.  La  quantitd  d’anhydride  arsdnieux  crolt  :  1°  avec  la 
concentration  de  ses  solutions  prises  sous  le  meme  volume ;  2°  avec  le  volume 
de  ses  solutions  prises  sous  la  meme  concentration;  3°  avec  la  quantity 
d’hydrate  ferrique.  Le  vieillbsement  de  l’hydrate  et  la  temperature  n’ont  pas 
d’influence  appreciable. 

L’hydrate  ferrique  est  loin  d’etre  le  meitleur  absorbant  de  l’anhydride 
arsdnieux.  A  cet  dgard,  les  hydrates  les  plus  actils  sont  ceux  de  zinc  et  de 
mangandse.  B.  G. 

Observations  snr  les  reactions  colorees  des  acides  biliaires. 

Cunt  (L.).  Journ.  de  Ph.  et  de  Ch.,  1928,  8e  s.,  8,  p.  338.  —  Dans  les  condi¬ 
tions  habituellement  rdalisdes,  les  reactions  colordes  des  aciies  biliaires 
doivent  etre  rapportdes  surtout  k  l’acide  cholalique;  les  autres  acides  etudids 
n’interviennent  que  pour  une  part  beaucoup  plus  faible.  Comme  les  sels 
biliaires  ddrivds  de  l’acide  cholalique  prddominent  dans  la  bile  humaine,  les 
constatations  que  ces  reactions  permettent  de  faire  conservent  tout  leur 
intdrdt,  mais  le  comportement  different  des  composes  voisins  doit  dtre  pris 
en  consideration  dans  le3  dosages  colorimetriques.  B.  G. 
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Sur  le  dosage  des  sucres  reducteurs  et,  eu  particulier,  du 
glucose,  par  les  liqueurs  cupro-alcalines,  en  presence  d'acide 
cyanhydrique.  Herissey  (H.)  et  Chalmkta  (A.).  Journ.  de  Ph.  et  de  Ch., 
1928,  8‘  s.,  8,  p.  393.  B.  G. 

Deux  nouvelles  nitHhodes  pour  le  dosage  de  1'huile  dans  les 
olives.  Kaloyereas  (S.),  Cruess  (W.-V.)  et  Lesley  (B.  E.).  Journ.  de  Ph.  et 
deCh.,  1928,  8' s.,  8,  p.  407. 

Action  du  r^actif  de  Scliiff  sur  le  pyramidon.  Valdiguie.  Journ. 
de  Ph.  et  de  Ch.,  1928,  8e  s.,  8,  p.  506.  —  Cette  action  permet  de  caracteriser 
le  pyramidon  et  de  le  dilferencier  de  l’antipyrine.  B.  G. 

Sur  le  dosage  du  chloral  dans  le  sirop  de  chloral.  Andron  (P.). 
Journ.  de  Ph.  et  de  Ch.,  1928,  8”  s.,  8,  p.  453.  —  RAponse  A  une  critique  de 
M.  Francois  au  sujet  d’une  note  de  l’auteur  sur  c£  dosage.  M.  Andron  confirnae 
ce  qu’il  avait  voulu  montrer,  A  savoir  Faction  pertubatrice  du  sucre  sur  le 
titrage,  et  la  ndcessitd  de  porter  dans  ce  cas  la  duree  de  contact  A  dix  minutes 
pour  avoir  un  rdsullat  sensiblement  juste.  B.  G. 

A  propos  du  dosage  du  chloral  dans  le  sirop  de  chloral. 

Fleury  (P.)  et  Malmy  (M.).  Journ.  de  Ph.  et  de  Ch.,  1928,  8"  s.,  8,  p.  537.  — 
Frappes  par  les  disaccords  de  MM.  Francois  et  Audron  sur  ce  dosage,  les 
auteurs  se  sont  livris  A  des  recherclies  d’ou  ils  concluent  :  «  Au  point  de  vue 
thdorique,  nos  experiences  mettent  en  evidence  l’influenee  considerable  sur 
la  vitesse  de  la  dicomposition  du  chloral  par  les  alcalis  :  1°  du  saccharose 
(fait  aper§u  dij A  par  Audron)  ;  2°  de  la  temperature.  Au  point  de  vue  pratique, 
pour  doser  le  chloral  d'une  fagon  exacte  par  la  technique  de  Francois  dans  le 
sirop  de  chloral,  il  est  indispensable  que  la  temperature  ne  soit  pas  inferieure 
A-f21°.  »  B.  G. 

De  Futilisalion  en  analyse  biologique  des  plaques  filtrantes 
en  verre  poreux.  Cattelain  (E.).  Journ.  de  Ph.  et  de  Ch.,  1928,  83  s.,  8, 
p.  549.  B.  G. 


Urologie. 

Sur  la  question  de  l’origine  de  I'ammoniaque  urinaire.  On  the 

question  of  the  origin  of  urinary  ammonia.  Benedict  (S.  ft.)  et  Nash  (T.  P.). 
Journ.  of  biol.  Chem.,  1929,82,  n°  3,  p.  673.  —  IJiscutant  les  publications 
recentes  concernant  la  proluction  de  I'ammoniaque  urinaire,  Benedict  et 
Nash  confirment  leurs  vues  antirieures.  Pour  eux,  I’ammoniaque  urinaire  est 
produite  par  les  reins,  vraisemblablement  aux  depens  de  l’urie;  l’ammo- 
niaque  ne  j  merait  aucun  r61e  dans  la  neutralisation  des  aciies  du  sang. 

R.  L. 

Sur  le  pouvoir  mercuro-r6ducteur  de  l’urine  normale. 

Penau  (H.)  et  Tanret  (G.).  C.  ft.  Ac.  Sc.,  1929,  189,  n“  18,  p.  713.  P.  C. 

Sur  l  emploi  de  la  piperazine  dans  les  analyses  d'urines  el 
dans  les  analyses  de  sang.  Gros  (R.).  Journ.  de  Ph.  et  de  Ch.,  1928, 
8*  s.,  8,  p.  313.  —  Dans  l’examen  cyto-bact4riologique  de  l’urine,  Faddition 
depipArazine  commesolvant  de  Facide  urique  et  des  urates  n’apporte  aucune 
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perturbation  dans  I’examen  des  sddini-nts  organises  ou  inorganisds,  mais 
permet  une  collection  plus  parfaite  des  se  liments  et  des  microbes.  Technique 
pour  l’examen  cytologique  :  le  depot  obtenu  en  laissant  reposer  (’urine 
quelques  heures  est  recueilli  dans  un  tube  conique  a  centrifoger  et  additiound 
du  dixieme  de  son  volume  d’une  solution  aqueuse  de  piperazine  a  10 
(environ  1  cm3).  Par  agitation  rigoureuse  on  redissout  entierement  le  depot 
d’acide  urique  et  d’urates.  On  centrifuge,  on  rejette  le  liquide  surnageant,  on 
lave  a  l'eau  di«tillee  le  culot,  on  centrifuge  une  seconde  fois.  On  remplace 
l’eau  par  une  nouvelle  quantity  d’eau  distillee  additionnfie  d’une  goutte  de 
colorant  (dosine  ou  bleu  de  mHhylene).  Les  preparations  sont  tres  nettes  et 
sans  alteration  des  elements  figures.  Pour  les  recherches  bactdriologiques, 
cette  technique  a  l’avantage  de  concentrer  beaucoup  mieux  les  dements 
microbiens  et  augmente  d’autant  les  chances  de  deceler  la  presence  des 
dldments  rares.  EnQn  la  pipdrazine  peut  dire  utilisee  dans  le  dosage  en  bloc 
des  corps  xanthiques  et  de  l’acide  urique  lorsque  les  urines  ont  un  ddpAt 
urique  abondant.  La  technique  est  la  suivante  :  dans  une  dole  jaugde  de  106- 
110  cm3  on  mesure  100  cm3  d’urine  preleves  sur  la  totality  de  Purine  vigou- 
reusement  agitde  pour  ren  ire  homogene  la  suspension  du  depot.  On  complete 
a  110  avec  une  solution  de  piperazine  a  10  °/0.  On  agite  jusqu’a  l’dclaircisse^ 
ment  total.  On  ajoute  a  ce  mdlange2a  cm3  de  la  liqueur  A  de  Dentges  (argen- 
tico-ammoniaco-magndsienne).  On  filtre,  on  recueille  108  cm3  au  lieu  de 
100  cm3.  On  termine  en  suivant  la  technique  classique  Haycraft-Dentges.  H 
est  possible,  en  ajoutant  de  la  pipdrazine  directement.  dans  la  totality  de 
Purine,  d’y  doser  sans  inconvdnients  uree,  chlorures,  acide  phosphorique  par 
les  melhodes  classiques  (hypobromile,  Charpentier  Volhard,  urane). 

Pour  le  dosage  de  l’acide  urique  dans  le  sang  par  la  methode  de  CmGACir 
(modification  de  la  methode  de  Follin  et  Wo),  on  peut  ut.iliser  10  cm*  de 
solution  aqueuse  a  10  %  de  piperazine  pour  aider  a  solubiliser  les  0  gr.  20 
d’acide  urique  (preparation  de  la  solution  dtalon).  B.  G. 

L’etude  des  6tats  physiologiques  et  des  fonetions  des  organes 
et  des  i;l:i tides  par  I'analyse  biologique  des  urines-  1.  I.e  diag¬ 
nostic  biologique  de  la  grossesse.  Fun^k  (0.)  et  Olivier  (H.  FI,).  down, 
de  Ph.  et  de  Ch.,  1928,  8' s.,  8,  p.  449.  —  Methode  basde  sur  la  recherche  de 
la  folliculine.  Dfes  la  sixieme  semaine  de  grossesse  la  folliauline  apparatt 
dans  Purine  et  peut  Stre  ddcelee  dans  des  quantites  d'urine  inferieures  4 
30-50  cm3.  B.  G. 

Recherche  des  pigments  biliaires  dans  Purine.  Kuhn  (Ch.). 
Journ.  de  Ph.  et  de  Ch.,  1928,  8e  s.,  7,  p.  546.  —  Dans  un  tube  a  essais,  verser 
20  cm3  d’urine,  puis  2  cm3  de  solution  tie  sulfate  de  cuivre  ammoniacal 
(solution  aqueuse  de  SO’Cu  ammoniacal  20  cm5,  ammoniaqne  pure  a 
22°,  (0  cm3),  mdlanger.  Le  liqnideprend  toujours  une  teinte  vert  bleu.  Cette 
teinte  est  intense  dans  le  cas  ou  les  pigments  biliaires  existent  en  grande 
quantity,  mais  en  elle-mSme  elle  n’a  rien  de  caractdristique.  La  transfor¬ 
mation  de  la  bilirubine  en  biliverdine  etant  immediate,  on  ajoute  de  suite 
2  cm3  d’acide  phosphorique  dtendu  (acide  phosphorique  liquide  a  60®,  20  cm*; 
eau  distillee,  20  cm3).  La  biliverdine  formee  est  ainsi  liberie  de  ses  cembi- 
naisons  alcalines  ou  cupriques  et  passe  a  Petal  insoluble.  Apres  Paddition 
d’acide  phosphorique,  on  met  imme  liatement  VI  gouttes  de  toluene,  on 
bouche  avec  le  doigt  et  on  agite  viveraent.  La  biliverdine  est  entralnee  nsica- 
niquement  h  la  surface  du  liquide.  On  laisse  reposer  quelques  instants. 
Lorsque  toutes  les  pirticiPes  sont  rdunies  a  la  surface,  et  meme  s’il  reste  de 
la  miusse,  oi  vjrie  3  a  4  cm’  d’alcool  a  95c,  de  facon  que  les  liquides  se 
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melangent,  mais  restent  superposes.  Si  les  pigments  biliaires  existent  en 
quantite  sensible,  il  se  formera  rapidement,  au  fur  et  A  mesure  de  la  disso¬ 
lution  de  la  biliverdine  dans  l’alcool,  une  zone  verte  tr4s  nette,  a  la  liraite  de 
separation.  Cette  couleur  verte  se  communiquera  a  tout  1’alcool  si  l’on  fait 
subir  au  tube  a  essais  de  petits  mouvements  de  rotation  qui  repartiront  dans 
le  liquide  surnageant  la  plus  grande  partie  de  la  biliverdine  dissoute.  S’il  n’y 
a  pas  de  pigments  biliaires,  l’alcool  restera  incolore  ou  prendra  tout  au  plus 
une  legfere  teinte  rose  ou  gris  bleuatre.  L’anneau  sera,  soit  incolore  (cas  le 
plus  frequent),  soit  14gerement  brun  ou  meme  brun  bleuatre.  Miis  on  n’aper- 
cevra  aucune  couleur  verte  vraiment  nette.  B.  G. 


Microbiologie.  —  Parasitologie.  —  Hygiene. 

illyriapodes  dn  tube  digestif.  Rondeau  du  Noyer  et  Weitz  (R.).  Journ. 
dc  Ph.  et  de  Ch.,  4928,  8°  s.,  8,  p.  169.  —  II  s’agit  de  2  cas,  observes  chez  des 
enfants,  et  pr6sentant  des  caracteres  communs  (I’dvacuation  n’est  pas  due  4  un 
anthelmintique,  les  myriapodes  ont  dte  expulsAs  vivants,  les  troubles  ont 
disparu  brusquement).  Le  jeune  4ge  des  malades  dlimine  en  grande  partie  le 
fa^'teur  tromperie.  Dans  la  premiere  observation  il  s’agissait  d’une  esp&ce 
assez  commune,  le  Genphilus  linearis;  dans  la  seconde,  de  Scutigera  coleop- 
trata,  animal  relativement  rare.  B.  G. 

I  [Analyse  des  fnsectieid-s.  Insecticides  liquides,  miscibles  h 
l  ean  :  alcool,  mercure  et  formed,  acide  picrique,  nicotine  sue 
d'ail.  Francois  et  Mlle  Seguin  (L.).  Journ.  de  Ph.  et  de  Ch.,  1928,  8<>  s.,  8, 
p.  169.  B.  G. 

Vaccination  antidiplitcrique  dans  des  communes  ou  la  ma- 
ladie  s6vit  a  l’6tat  end&miqur.  Resultats  tdoignes  Paha  (G.). 
Bull.  Acad.  Med.,  1929,  3e  s.,  102,  p.  346.  —  La  vaccination  par  l’anatoxiue 
de  tous  les  enfants  de  diverses  communes  permet  d'observer  une  quasi 
extinction  de  la  diphterie  chez  les  enfants.  R.  D. 

Quatre  ans  d'imnninisation  antidiphterique  it  l’6cole  pri- 
maire  d^partementale  de  Vitry.  Martin  (L.),  Loiseau  (G.)  et  Laf- 
faille  (A.).  Bull.  Acad.  Med.,  1929,  3e  s.,  102,  p.  336.  -■  La  vaccination  anti- 
dipht^rique,  correctement  appliquee,  est  capable  de  faire  dispara!tre  la 
diphterie  des  internats  scolaires.  R.  D. 

Sur  la  vaccination  preventive  de  la  tuberculose  par  le  BCG. 
Son  innoeuite  et  ses  eflfets  sur  la  reduction  de  la  mortality 
g6n6rale  infantile.  Calmette  (A.).  Bull.  Acad.  Med.,  1930,  103,  p.  58.  — 
On  peut  admettre  comme  d£montr6e  I’innocuite  et  l’efficacit6  preventive  du 
vaccin  BCG  oontre  l’infection  tuberculeuse  du  jeune  age.  Bjaucoup  de  mede- 
cins  observent  que  les  enfants  vaccines  se  developpent  en  general  mieux  que 
les  non  vaccines  et  rdsistent  mieux  que  ceux-ci  aux  maladies  du  jeune  4ge. 

R.  D. 

La  cause  de  l’immunit6  et  le  m£canisme  de  la  vaccination 
contre  la  tuberculose  humaine.  Auclair  (J.).  Bull.  Acad.  Med.,  1930, 
103,  p.  173.  —  II  existe  dans  le  pancreas  de  pouleou  de  pigeon  une  substance 
vaccinante  qui,  unie  au  bacille  de  Koch,  mort  ou  vivant,  forme  un  vaccin. 
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Celui-ci  agit  sur  certains  elements  cellulaires  du  pancreas  pour  leur  conferer 
la  propriete  de  secreter  la  substance  de  I’immunite.  Ce  vaccin,  completement 
inoffensif,  a  donn6  chez  l’homme  des  resultats  favorables.  R.  D. 

Sur  quelques  causes  provoquanl  la  disparilion  ou  le  reveil 
du  colibacilie  et  du  bacille  tvphique  dans  l'eau.  Trillat  (A.).  Bull. 
Acad.  Med.,  1930, 103,  p.  147.  —  Certains  gernaes  pathogAnes  comme  le  bacille 
typhique  et  le  colibacilie  v<§g£tant  dans  l’eau  peuvent  y  etre  assez  attenues 
pour  echapper  a  1  analyse  bacteriolngique.  Ils  peuvent  y  proliKrer  k  nouveau 
dans  certaines  conditions,  par  exemple  par  addition  de  matiAres  organiques 
degradees,  comme  celles  que  renferment  les  eaux  d’Agout,  ou  par  addition 
de  certains  gaz-aliments,  comme  ceux  qui  peuvent  sortir  des  sols  sous-jacents 
aux  nappes  d’eau  sous  I’influence  de  brusques  depressions  baromAtriques. 

R.  D. 

Contribution  a  l’6lude  de  la  chiniiol!i6rapie  de  la  tubercu- 
lose.  Action  du  tribromom6taxylenol  sur  quelques  cas  de 
tuberculose  liumaine.  M"«  Duboc  (T.)  et  Palfray  (L.).  Bull.  Acad.  Med., 
1929,  3e  s.,  102,  p.  394  et  396.  —  Le  tribromom^taxylenol  semble  avoir  uue 
influence  favorable  sur  revolution  de  la  tuberculose  exp^rimentale  du  cobaye 
et  sur  certaines  formes  de  tuberculose  humaine.  R.  D. 

Sur  les  oeufs  dans  l'alimentalion  liumaine  et  leur  conserva¬ 
tion  par  le  froid.  Cadiot  (M.).  Bull.  Acad.  Med.,  1930,  103,  p.  25.  — 
L’auteur  examine  successivement  la  formation,  la  constitution  et  les  princi- 
pales  alterations  des  ceufs.  II  passe  rapidement  sur  les  prineipaux  procedes 
de  conservation  et  etudie  en  detail  le  mode  operatoire  suivant.  Les  ceufs 
frais,  soigneusement  tries  et  mires,  sont  places  dans  des  chambres  froides 
oft  la  temperature  e~t  maintenue  k  1°  dans  une  atmosphere  composee  de 
88  °/0  cPanhydride  carbonique  et  de  12  °/°  d’azote  sous  legbre  pression. 
Apres  un  sejour  de  cinq  A  sept  mois,  les  oeufs  sont  places  dans  une  chambre 
de  rechauffement  puis  livres  au  commerce.  MM.  Deval  et  Kohn-Abrest  ont 
procAde  a  l’examen  chimique  et  microbiologique  de  ces  oeufs  et  les  ont 
trouves  comparables  a  des  oeufs  frais.  11s  proposent  de  les  designer  sous  le 
nom  d 'oeufs  frais  stabilises.  R.  D. 

Observations  sur  la  biologiedu  «  Stegomyia  fasciata  »  de  la 
boucle  du  Niger.  Ligendre  (J.).  Bull.  Acad.  Med.,  1930,  103,  p.  71. 

R.  D. 


Pharmacologie.  —  Cbimie  ve  get  ale. 

Appreciation  du  temps  de  prise,  recherche  du  platre  surcuit 
et  conditions  rationnelles  de  gachage  du  platre  a  modeler. 

Bruere  (!’.).  Journ.  de  Pit.  el  de  Ch.,  1928,  8e  s.,  7,  p.  606.  —  Cette  etude  se 
termine  p'r  une  note  d’interSt  pratique  sur  la  conservation.  II  convient  de 
maintenir  le  platre  a  modeler  au  sec;  a  cet  effet,  on  fait  usage  dans  1’industrie 
de  reservoirs  qui  s’etendeut  en  hauteur  et  qui  se  terminent  en  pointe  par  le 
bas.  Le  service  de  sante  assure  la  conservation  en  boites  soudees  de  2  et  5  K°*. 
La  constitution  de  slocks  de  longue  duree,  meme  en  recipient  clos,  doit  Stre 
en  principe  evitee.  B.  G. 

Le  sclar£ol,  principal  constituant  de  l’essence  absolue  de 
sauge  sclarge.  Volmar  et  Jermstad.  Journ.  dePh.  et  de  Ch.,  1928,  8e  s.,  8, 
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p.  55.  —  Le  sclar^ol  est  nn  alcool  tertiaire  polyatomique,  non  saturS,  vonin 
des  phytost6rols  et  des  cholesl^rols.  B.  G. 

Le  dosage  de  l’adr6naline  dans  les  capsules  surr£nales. 

Paget  (M.)  et  Loheac  (P.).  Journ.  de  Ph.  et  de  Ch.,  1928,  8“  ?.,  8,  p.  159.  — 
Pour  corinaitre  la  quantity  totale  d'adrenaline  contenue  dans  les  surriSnales, 
il  ne  suffit  pas  de  pr61ever  ces  glandes  trfes  rapidement  apres  la  mort;  il  faut 
encore  les  mettre  pendant  vingt-quatre  heures  au  vide  sulfurique  pourlibdrer 
1’adrtinaline  virtuelle.  C’est  ce  qu’il  convient  dgiilement  de  faire  dans  la  prepa¬ 
ration  des  poudres  de  surrenales,  si  Ton  veut  obtenir  des  poudres  opoth£ra- 
piques  poss6dant  le  maximum  d'activite.  B.  G. 

Que  faut-il  entendre,  applique  aux  sels  mineraux,  par  Iemot 

«  sec  »?  Chapelle  (Ph.)  et  Regnoult  (E.).  Journ.  de  Ph.  et  de  Ch.,  1928, 
8“  s.,  8,  p.  171.  —  Six  echanlillons  de  chloiure  de  magnesium,  provenant  de 
mai-ons  diffdrentes  et  etiquetes  pur  sec,  dess£che,  dessech£  pulverise,  sec, 
pur  desseche,  avaient  une  teneur  pour  cent  en  eau  de  46;  44,6;  47,6;  44,6; 
40,4;  37,9;  d  aprbs  les  auteurs  s’il  est  possible  de  dire  que  les  mots  sec  ou 
desseche  ne  signified  pas  forcement  anhydre,  cette  pratique  parait  abusive  et 
les  fournisseurs  devraient  apporter  toujours  un  certain  degre  de  precision 
dans  la  denomination  des  produits  offerts  aux  praticiens.  B.  G. 

Sur  quelques  sels  de  pelletierine.  Tanret  (G.).  Journ.  do  Ph.  tt  de 
Ch.,  1928,  8C  s.,  8,  p.  112.  —  Etude  montiant  que  l’industrie  chimique  a  ten¬ 
dance  k  livrer  des  sels  de  pelletierine  grossiferement  impurs,  et  que  des 
erreurs  de  posologie  sort  entretenues  et  propagees  par  bs  pharmacopees. 
Ainsi,  la  dose  tcenifuge  de  sulfate  (anhydre)  en  solution  tannique  imcrile  au 
Codex  franqais  est  de  0,30  a  0,40;  cette  dose  devrait  etre  doubiee  ou  triplee 
si  on  emploie  un  sulfate  impur  ne  contenant  que  moitie  ouun  tiers  de  sulfate 
de  pelletierine,  mais  sans  oublier  que  l’nn  cumule  alors  la  toxicite  de  la 
pseudo-pelletierine  avec  cel  le  de  la  pelletierine  elle-meme.  Si  malgre  ses 
defauts  c’est  le  tannate  de  pelletierine  ltii-mdme  que  l’on  emploie,  ce  sera  la 
dose  de  1,30  4  1,75  qu’il  faudra  prescrire.  B.  G. 

Valour  antirachitique  com  pareedequelques  huiles  d'animaux 
marins  et  de  I'liulle  de  foie  «ie  morue.  RaOdoin  (Mme  L.),  Andre  (S.)  et 
Lecoq  (It).  Journ.  de  Ph.  et  de  Ch.,  1928,  8e  s.,  7,  p.  529.  —  Les  huiles  ou  graisses 
depoissonsou  autres  animaux  marins  nepossfedent  pas  toutes  la  propriety  de 
s'opposer  au  d^veloppeinent  du  racnitisme.  Parmi  ces  substances  grasses,  il 
semble  que  ce  soient  les  liuiles  de  fobs  de  poissons  qui  seules  auraieut  une 
certaine  valeur  antirachilique.  Cette  valeur  est  d’ailleurs  tres  variable  (espece 
de  l'animal,  4tai.  physiologique,  nature  de  I’aliu  enta'ion).  Ainsi  les  huiles  de 
foies  de  merlus  et  de  chiens  ha,  preparees  4  la  fin  de  1’ete,  au  moment  ou  les 
foie  sont  relativement  petits  et.  pauvres  en  huile,  ont  montre  une  faible 
valeur  antirachitique.  Il  est  probable  qu’a  d’autres  dpoques  de  I’annfe,  au 
priutemps  par  exemple,  on  ne  peut  done  employer  indifferemment  les  huiles 
de  I'oie  de  poissons  conime  sources  de  vitamine  antirachitique.  11  est  neces- 
saire  de  connaitre  1’origine,  1’epoque  et  les  conditions  de  la  preparation,  et  les 
r£sultats  de  l’analyse  biologique.  B.  G. 

Xotes  stir  I’analyse  des  produits  de  regime,  specialement 
des  pains  aux  amandes  et  au  gluten.  Lscoq  (It.).  Journ.  de  Ph.  et  de 

Ch.,  1928,  8°  s.,  7,  p.  539.  B.  G. 
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Une  nouvelle  serie  tie  sels  doubles  d'alcalo'ides,  les  iodo/in- 
cales.  Danet  (It.).  Journ.  de  Ph.  et  do  Ch.,  1928,  8' s.,  7,  p.  348.  B.  G. 

Dosage  du  camphre  syuthetiqne  dans  ses  preparations 
pharmaceutiques.  Boegault  (J.)  et  Mlle  Leboy  (Bl.)  Journ.  dc  Ph.  et  de 
Ch.,  1928,  8e  a.,  8,  p.  49.  —  Les  fabricanls  frangais  pouvant  livrer  du  camphre 
synth£tique  d’une  purete  aussi  grande  que  celle  du  camphre  du  Japon,  ilsera 
done  possible  d’introduire  dans  la  pharmacopee  officielle  ce  nouveau  medi¬ 
cament  synthetique;  mais  en  raison  de  l’iuactivite  du  produit  sur  la  lumiere 
polarisee,  des  recherches  etaient  necessaires  pour  ^analyse  des  preparations 
pharmaceutiques  camphrees.  Les  auteurs  donnent  une  technique  de  dosage 
basee  sur  la  formation  de  la  camphoroxime.  B.  G. 

Sur  la  conservation  des  propri«?tes  de  l'emulsine  des 
amandcs.  Bridel  (M.)  et  MH“  Desmarest.  Journ.  do  Ph.  et  de  Ch.,  1928,  8“  s.,  8, 
p.  133.  —  11  rest  lte  des  experiences  des  auteurs  qu’un  echantillon  d'hmul- 
sine  acetonique  etudie  huit  ans  aprfes  sa  preparation  a  conserve  intactes  les 
proprietes  de  la  glucosidase  2.  Sa  lactase  a  perdu  un  liers  de  son  activite. 
C’est  la  sucrase  qui  a  le  plus  soulTert  du  vieillissement.  On  peut  done  esperer 
obtenir  simplement  par  vieillissement  une  emulsine  encore  tifes  active  sur  les 
glocosides  |s  et  entierement  debarrassees  de  sucrase.  '  B.  G. 

Sur  les  proprietes  d’nne  einulsine  pr6par<5e  depuis  vingt- 
trois  ans.  Bridel  (M.)  et  Mlle  Desmarest  (M  ).  Journ.  de  Ph.  et  de  Ch.,  1928, 
8es.,  8,  p.201.  —  Un  echantillon  d’emulsine  des  amandes  possedait  encore 
apres  vingt-trois  ans  une  glucosidase  |3  et  une  lactase  actives,  mais  plus  de 
sucrase.  B.  G. 

Sur  le  laudanum  de  Sydenham.  Bagros  (M.|.  Journ.  de  Ph.  et  de 
Ch.,  1928,  8e  s.,  8,  p.  263.  —  L’auteur  propose  de  donner  au  laudanum  de 
Sydenham  le  titre  de  teinture  d’opium  safi  ane  en  lui  laissant  en  sous-tilre  son 
nom  actuel  de  laudanum.  B.  G. 

Preparation  de  sels  de  bismuth  solubles  dans  l'huile,  liexa hy¬ 
drobenzoate  et  camphocarbonate.  Picon  (M.).  Journ.  dc  Ph.  et  de 
Ch.,  1928,  Se  s.,  8,  p.  206.  B.  G. 


Pharmacodynamie.  —  Therapeutique. 


La  carence  en  magnesium.  Ses  causes  aetuelles.  Delbet  (P.), 
Bull.  Acad.  Med.,  1929,  3e  s.,  102,  p.  4.  —  Parmi  les  causes  de  diminution  des 
apports  magn6siens  dans  l’alimentation  actuelle,  I’auteur  en  distingue  trois 
principales  :  le  sel,  le  pain  et  1’agriculture.  Le  sel  blanc  a  remplace  le  sel  gi  is 
plus  hygroscopique  mais  plus  riche  en  magnesium.  Dansleble,  lemagne'sinm 
s’accumnle  dans  les  enveloppes  de  !a  graine,  enveloppes  que  la  meuneiie 
perfectionnee  s'apphque  &  ecarterafin  d'obtenir  du  pain  blanc.  La  teneur  des 
planles  en  magnesium  varie  avec  les  terrains.  Or,  tandis  que  par  les  engrais 
artificiels  on  apporte  a  la  brre  de  l’azote,  du  phosphore  et  du  potassium,  on 
ne  lui  ajoute  jamais  de  magnesium  dont  la  quantite  diminue  a  chaque  recolte. 

tt.  D. 

Action  du  chlorure  de  magnesium  sur  revolution  du  cancer 
greffesur  la  souris  blanche.  K.oizareff(A.',  de  Mossier  (Jj  et  Morin  (A.). 
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Bull.  Acad.  Med.,  1929,  3e  s.,  102,  p.  11.  —  Confirmation  des  experiences  de 
P.  Dilbet.  H.  D- 

Action  des  sels  de  magnesium  sui*  la  genese  des  lumeurs  du 
goudron.  Mabullaz  (My.  Bull.  Acad.  Med.,  1929,  3°  s.,  102,  p.  48  —  Chez 
des  Papins  pripards  par  ingestion  quotidienne  de  chlorure  de  magnesium,  il 
n’a  pas  et6  possible  d'obtenir,  par  badigeonnage  hebdomadaire  au  goudron, 
phis  qu’une  simple  hypeitrophie  folliculaire  accompagnee  temporairement 
de  maceration  du  tegument  chez  1’un  des  animaux  et,  chez  tous,  de  granula¬ 
tions  epitheliales  disparaissant  rapidement.  R.  D. 

Aole  sui-  le  traitemenl  de  la  pneumonic  par  le  salieylate  de 
sonde  en  injections  intraveineuses.  Couvy  et  Popoff.  Bull.  Acad. 
Afed.,1929,  3es.,102,  p.  51.  —  Ce  traitement  a  donue  a  Dakar,  dans  26  cas  de 
pnenmonie  indigene,  une  mortality  de  3,7  p.  100  alois  que  les  statistiques  les 
plus  favoiables  attrigoent  12  p.  100.  La  solution  utilis^e  etait  a  1  p.  30.  Les 
ampoules  doivent  6tre  pr^parees  depuis  moins  de  dix  jours.  R.  D. 

Sur  le  traitement  soufr<5  dans  les  brulures  a  l’acide  lluorhy- 
drique.  Slomnesco  (M.).  Bull.  Acad.  Med..  192U,  3e  ser.,  102,  p.  122.  — 
L’acide  fluorhydrique  atiaque  le  soufre  de  la  keratiue  et  cause  des  brulures 
ires  douloureuses.  On  peut  ei  it  raver  cette  action  en  appliquantde  la  pommade 
soufree  sur  la  bruluie.  R.  D. 

ltesultatsde  dix  annhes  d'expdrience  de  l'association  tartrate 
boricopolassique-gardenal  dans  le  traitement  de  l  epilepsie  et 
de  certains  aeeidents  nerveux.  Carriere  (G.).  Bull.  Acad.  Med.,  1929, 
3e  s.,  102,  p.  137.  —  Sur  800  maiades,  74  p.  100  n’ont  plus  d’acces  apres  trois 
ans  de  traitement,  les  autres  restent  ameliores  a  condition  de  continuer  le 
traitement.  L’autenr  n’a  jamais  vu  d'accident  d’intoldrance  grave  mOme  avec 
des  doses  quotidiennes  depassant  3  gr.  de  tartrate  borico-potassique  et 
30  centigr.  de  gardenal.  R.  D. 

Le  salicylate  de  soude  dans  les  aH’eclions  pulmonaires. 
Mevel  (M.).  Bull.  Acad.  Med.,  1929,  3e  sdr.,  102,  p.  285.  —  Le  salicylate  de 
soude  en  injections  intramuscalaires  (10  centigr.  pour  2  cm3  de  solution  glu- 
coseej,  a  donne  de  bons  resultats  dans  le s  pueumonies,  les  broncho-pneu- 
monies,  les  bronchites  et  la  tuberculose  pulmonaire.  R.  U. 

Cocaine  gauche  et  pseudococaine  droite  :  toxicitc  comparfee 
ct  destruction  dillerente  par  l'organisme  animal.  Mercier  (F.)  et 
Regmier  (J.).  C.  B.  Ac.  Sc.,  1929,  189,  n°  21,  p.  872.  —  Les  deux  corps  ont, 
en  injection  unique,  la  infiuie  loxicite  (0  gr.  025  par  kilogramme).  Mais,  si  on 
les  injecte  a  intervalles  de  ciuq  minutes,  il  faut,  pour  obtenir  la  mort  en 
moins  de  deux  heures,  atteindre  uue  dose  sensiblement  deux  fois  plus  grande 
que  la  pr6c6dente  pour  la  cocaine  gauche,  et  une  dose  cinq  fois  plus  grande 
pour  la  pseudo  cocaine  droite.  La  pseudococaine  droite  est  done  ddtruite  de 
iacon  nettemeut  plus  rapide  que  la  cocaine  gauche.  P.  C. 

Recherches  sur  l’antagonisme  de  la  base  tropine  (tropanol) 
et  de  la  pilocarpine  sur  le  coeur.  Hazard  (R.).  C.  R.  Ac.  Sc.,  1929, 
189,  n“  21,  p.  874.  —  Le  tropanol  semble  lever  Pari  fit  cardiaque  porte  par  la 
pilocarpine  par  excitation  du  vague,  et  permettre  Paction  des  accdlerateurs. 
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Ces  deux  alcalo'ides  doivent  done  Stre  considers?,  dans  le  domaine  du  vague 
cardiaque,  comme  des  antagonistes.  P.  C. 

Pseudococaine  droite  et  cocaine  gauche  :  essais  compares 
de  rachianesth6sie  chez  le  chien.  Regnier  (J.)  et  Mercier  (F.).  C.  Ft. 
Ac.  Sc.,  1929, 189,  n°  27,  p.  1321.  —  En  anesthesie  rachidienne  le  chlorhydrate 
de  pseudococaine  droite  poss^de  sensiblement  le  mfime  pouvoir  anesthdsique 
que  le  chlorhydrate  de  cocaine  gauche.  En  effet,  si  le  chlorhydrate  de  pseudo¬ 
cocaine  droite  est  plus  actif  que  son  isomfere  sur  les  nerls  isoles,  il  est  ddtruit 
plus  vite  dans  l’organisine,  de  telle  sorte  que  pratiquement  le  pouvoir  anes- 
thesique  est  sensiblement  le  mSme  pour  les  deux  isomeres.  P.  G. 

Action  des  savons  sur  la  toxicilis  de  certains  alcalo'ides 
(cryploalcaloides).  Velldz  (L.).  C.  R.  Ac.  Sc.,  1929,  189,  n°  27,  p.  1325. 
—  Les  savons  diminuent  nettement  la  toxicitd  de  certains  alcaloides  (strych¬ 
nine).  L’attdnuation  est  conditionnde  par  deux  facteurs  essentiels:  la  basicitd 
du  poison,  permettant  la  formation  du  savon  (aucune  attenuation  dans  le  cas 
d’une  strophanthine);  ('insolubility  du  savon  d’alcalo'ile.  On  peut  attribuer 
l’attenuation  au  passage,  lout  au  moius  partiel,  de  l'alcaloi'de  a  une  forme 
colloidale.  P.  C. 

Sur  1’ac'ion  inteslinale  de  l’uzara.  Raymond-Hamet.  Bull.  Acad. 
Med.,  1930,  103,  p.  130.  —  L’uzara  a  sur  I’intestin  une  double  action;  d’une 
part  une  action  contraeturante,  qui  s’exerce  sur  la  musculature  elle-m&me, 
d’autre  part  une  action  inhibitrice,  qui  rdsulte  de  l’excitation  des  ganglions 
sympathique'.  Deux  autres  glycosides  digitaliques  :  l’ouabaine  et  I’adonido- 
side  ont  une  action  intestinale  qualitativement  semtdable  a  celle  de  1’uzara. 

R.  D. 


ERRATA 


Dans  I' article  de  MM.  Janot  et  R.  Moutox,  Bull.  Sc.  Pharm.,  37,  juin  1930  : 

a)  page  346  : 

8e  ligne,  au  lieu  de  2,69  %  2,88  %, 

lire  2,69  %  2,66  %. 

b)  page  347  : 

22  ligne,  au  lieu  de  :  L’augnientation  de  poids  globale  du  fibre  et  du  ballon, 

lire  :  L’augaeentatiun  de  poids  globale  du  Cltre  et  du  vase  A  precipite. 


Le  Geraul :  Louis  Pactat. 


Paris.  —  Impr.  A.  Mari 
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MEMORIES  ORIGINAUX  l” 


Teneur  en  alcalo'ides 

de  l  huile  obtenue  au  cours  de  la  preparation 
de  l  extrait  de  noix  vomique  officinal. 

Au  cours  de  la  preparation  de  Eextrail  de  noix  vamique,  selon  la 
technique  dVrite  au  Codex  de  1908  (p.  276),  on  est  amen^h  degraisser, 
par  t’other,  l’extrait  alcoolique  obtenu  dans  une  premiere  phase. 

L’huile  provenant  de  Evaporation  de  la  solution  6ther6e  est  alors 
traitee  par  de  l’eau  bouillante,  puis  par  de  Eacide  acetique  dilue  jusqu’ci 
reaction  acide  persistante,  dans  le  but  de  «  recuperer  »  les  alcalo'ides 
dissous  dans  la  matiere  grasse. 

M.  le  professeur  A.  Gorts  nous  a  charges  de  verifier  si  cette  derniere 
operation  dtait  reellement  necessaire.  Autrement  dit,  quelle  est  la  quan- 
tite  d'alcaloi'des  effectivement  recupVee  par  ce  traitement. 

L’huile  de  noix  vomique  a  fait  l’objet  de  nombreuses  etudes,  mais  les 
auteurs  ne  specifient  pas  sa  teneur  en  alcaloi'des.  Tous  out  d’ailleurs 
obtenu  cette  huile  directement  cl  partir  des  graines,  par  extraction  au 
Soxulet,  soit  par  lather  ordinaire  (!),  soit  par  l’ether  de  petrole  (3). 

1.  Reproduction  interdite  sans  indication  de  source. 

2.  Harvey  et  Wilkie.  The  composition  of  nux  vomica  fat.  Journ.  Soc.  Chem.  lad. 
London,  1905,24,  718-719.  —  Schboeder  (A.).  Beitrage  znr  Kenntnis  einiger  auslsn- 
dischen  Fette  und  OMe.  Arch,  dev  Pharm.,  1905,  243,  p.  628-540. 

3.  Greenish  et  Upsher  Smith.  On  the  preparation  oftinctura  of  nux  vomica.  Pharm. 
Journ.,  1901,  2,  13,  p.  667-671. 
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Rendement  en  huile  d’apres  ces  diff^rents  auteurs  : 


Mais,  dans  le  cas  present,  il  ne  faut  pas  oublier  que  cette  huile  est 
retiree  —  non  directement  des  graines  —  mais  d’un  extrait  alcoolique, 
epuis6  h  Tether  par  «  renversements  suecessifs  ».  On  n& s' enipare,  en 
definitive ,  que  de  la  partie  des  graisses  passees  dans  Talcool. 

Par  cette  derniere  operation,  l’extrait  obtenu,  debarrass^  des  graisses, 
se  desseche  plus  vite  h  l’etuve  qu’un  extrait  non  degraiss6  et  reste  homo- 
gene.  En  outre,  le  dosage  ulterieur  des  alcaloi'des  totaux  se  fait  d’une 
fa<;on  plus  favorable. 

Le  traitement  de  Thuile  par  Tacide  antique  a  6te  pr6conise  officielle- 
ment,  pour  la  premiere  fois  en  1890,  par  la  VIP  Pharmacop^e  am6ri- 
caine  (*)  et  Hebert  (*),  commentant  ce  procede,  ecrit  :  «  Ce  traitement 
a  Tacide  acetique  a  pour  but  d’enlever  les  traces  d’alcaloides  retenues 
dans  la  graisse.  » 

L’huile  sur  laquelle  nous  avons  effectue  nos  essais  nous  a  ete  fournie 
par  une  excellente  maison  de  droguerie. 

680  K°s  de  graines  ont  donne  49  Kos  330  d’extrait  et  5  Kos  930  d’huile, 
dont  le  traitement  de  recuperation  &  Tacide  acetique  n’a  pas  ete  effectue. 
Comme  cette  huile  contenait  encore  des  traces  d’ether,  diff6rentes  prises 
d’essai  ont  ete  portees  4  l’etuve  &  37”,  jusqu’h  poids  constant.  La 
moyenne  de  trois  experiences  donne  une  perte  de  6  gr.  13  °/0. 

Si  Ton  ramene  ces  donnees  aux  proportions  relatives  de  la  prepara¬ 
tion  de  Textrait  du  Codex,  on  constate  que  1.000  gr.  de  graines  don- 
nent  7 “2.  gr.  50  d’extrait  et  8  gr.  30  d’huile  completement  debarrass^e 
d’dther,  mais  contenant  encore  les  alcaloi'des,  entrafnes. 

L’extrait  ainsi  obtenu  titrait  20  gr.  65  */'«  d’alcaloi'des  totaux.  Si  Ton 
suit  les  donnees  du  Codex  quant  h  T  addition  de  lactose  pour  ramener  le 
tilre  h  16  °/„,  on  a  done  un  rendement  en  extrait  titrb  de  94  gr.  50  pour 
1  K°  de  graines,  ta  quantity  d’huile  restant  la  memo. 

Sur  cette  huile,  dont  les  dernieres  traces  d'ether  ont  ete  chassees  par 
evaporation  a  T  clave  h  37°,  noms avons  effectue  le  traitement  de  recupe¬ 
ration,  et,  dans  la.  solution  acetique  obtenue,  nous  avons  dose  les  alca- 
loides  ainsi  «  r^cuperes  ».. 

Des  prises  moyennes  de  40  it  50  gr.  d’huile  sont  traitees  par  le  double 
de  leur  poids  d’eau  houillante,  puis  additionnees  goutte  &  goutte  d’acide 
acetique  dilu6  jusqu’h  reaction  acide  persistante.  On  filtre  sur  un  filtre 

t.  The  Pharmacopoeia  of  the-  United  States' of  America,  7th  decennial  revision, 
i89fl,  p.  153. 

2.  Hebert.  Etude  sur  les  preparations  officinales  des  Loganiac£es.  These  Doct. 
Unir.  Pharm.,  Paris,  1994,  p.  22. 
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pliss6,  mouilie.  Le  filtrat  obtenu  est  legerement  verdatre,  on  le  recueille 
dans  une  ampoule  4  decantation,  on  ajoute  la  solution  ammoniaco- 
hydro-alcoolique  du  Codex.  Les  alcaloides  ainsi  deplaces  sont  mis  en 
solution  chloroformique  par  agitations  repetees.  Les  solutions  chloro- 
formiques,  reunies,  sont  6vaporees  4  siccite  au  bain-marie.  Le  residu  est 
repris  par  un  exc&s  d’acide  sulfurique  decinormal  en  presence  d’eau. 
Apr6s  un  sejour  de  quinze  minutes  au  bain-marie,  la  Solution  obtenue 
est  filtree  et  compiet6e  4  un  volume  determine.  Sur  des  parties  aliquotes 
de  cette  solution  sulfurique  d’alcaloides,  les  dosages  suivants  ont  6te 
effectues. 


A.  —  DOSAGE  DES  ALCALOIDES  TOTAUX 

1*  Par  la  methode  volumetrique  du  Codex.  Titrage  acidimetrique  par 
retour,  mais  en  presence  de  teinture  sensibilisee  de  tournesol  comme 
indicateur. 

Alcaloides  totaux  pour  100  d'huile . [  0  gr  830 

2°  Par  la  methode  ponderale  A  l’acide  silico-tungstique,  selon  la  tech¬ 
nique  pr6conisee  par  Dujardin  (‘). 

Nous  avons  operA  sur  d’autres  parties  aliquotes  de  la  meme  liqueur 
sulfurique  servant  au  dosage  volumetrique.  Celles-ci  sont  additionnees 
d’acide  sulfurique  dilue  et  de  sulfate  de  soude  cristallise.  On  ajoute  au 
melange,  A  debut  d’6bullition,  un  excAs  de  solution  d’acide  silico- 
tungstique  4  5  °/0.  Apres  un  sejour  de  trois  quarts  d’heure  au  bain- 
marie,  la  liqueur  est  d6cantee  sur  un  filtre  et  le  precipite  est  lave  4  I’eau 
ehlorhydrique  jusqu’4  elimination  complete  de  l’exces  d’acide  silico- 
tungstique.  Le  precipite  recueilli  sur  un  filtre  est  seche  et  calcine. 
L’anhydride  silico-tungstique  ainsi  obtenu  est  pes6  et  le  poids  est  mul¬ 
tiple  par  le  coefficient  de  Dujardin  (0,512). 


SiO’TuO1 2 3 


0,189 

0,191 


0,190 


Le  chiffre  obtenu  par  cette  derniere  methode  est  superieur  4  celui 
donne  par  volurndtrie  et  correspond  4  une  difference  de  8  gr.  1  °/„  entre 
les  deux  techniques.  Cette  difference  a  ete  signaiee  depuis  longtemps  et 
particulierement  par  MM.  Goris  et  Wirth  ('). 

1.  Dujardin.  Contribution  4  l’Stude  du  dosage  de  la  strychnine  et  de  la  brucine 
dans  l  extrait  de  noix  vomique.  These  Doct.  Univ.  Pharm.,  Lille,  1924,  p.  36-37. 

2,  Goals  eA  Wihth.  A  propos  de  l’extrait  de  noix  vomique  et  de  bonification  des 

methode*  d  analyse.  Bull.Se.  Pharm.,  1910,  17,  p.  515. 
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B.  —  DOSAGE  SEPARS  DE  LA  STRYCHNINE  ET  DE  LA  BRUCINE 


Nous  avons  suivi  ct  cet  effet  la  technique  indiqu6e  par  Dufiliio  ('). 

Les  liquides  acides  puis  neutralises,  resultant  de  la  methode  volume  - 
trique,  sont  additionnes  d’acide  sulfurique,  proportionnellement  au 
chiffre  d’alcaloides  totaux  donne  par  la  methode  ponderale.  Cette  solu¬ 
tion  sulfurique  est  concentree  puis  additionnee  d’acide  azotique.  Une 
coloration  rouge  intense  se  manifeste  :  la  brucine  est  detruite.  Aprfes  une 
heure,  on  alcalinise  h  la  soude  pour  deplacer  la  strychnine.  On  6puise 
plusieurs  fois  a  l’aide  de  chloroforme.  Les  solutions  chloroformiques 
obtenues  sont  evapor^es  au  bain-marie  et,  sur  le  residu  obtenu,  on  pre¬ 
cede  de  la  meme  I'acon  que  pour  le  dosage  des  alcaloides  totaux. 


Iiesultats  obtenus  : 

Strychnine,  pour  100  gr.  d’huile .  0  gr.  568 

Brucine,  —  —  —  .  0  gr.  435 

Proportions  relatives  des  deux  alcaloides  : 

Strychnine .  46  °/0 

Brucine .  54  »/„ 


Si  I’on  fait  la  somme  :  strychnine  4-  brucine  ==  0  gr.  803,  la  difference 
obtenue  avec  le  chiffre  des  alcaloides  totaux  donn6  par  la  methode  pon¬ 
derale,  soil  0,893  —  0,803  ==.  0  gr.  09,  serait  due,  d’apres  Dukiluo,  h  des 
impuretes. 

Enfin,  nous  avons  fait  un  dosage  pond6ral  a  l’acide  silico-tungstique, 
en  suivant  la  meme  technique  que  pour  le  titrage  des  alcaloides  totaux, 
apres  destruction  de  la  brucine. 


rniSE  d'essai  SiO'TuO3  efstrychnlL 


BRUCINE 


10  gr.  86  .  .  .  0,100  (0,100  X  0,469)  0,431 

0,0469 


(0,893  —  0,431) 
0,462 


Proportions  relatives  : 


Strychnine .  48  % 

Brucine .  52  «/„ 


Comme  pour  les  alcaloides  totaux,  les  chiffres  sont  plus  eleves  que 
par  volum^trie. 

Conclusion.  —  La  preparation  de  I’extrait  du  Codex  faite  sur 
1.000  gr.  de  graines  de  litre  inconnu  donne  72  gr.  30  d’extrait  titrant 
20  gr.  65  °/„  d'alcaloides  totaux,  soit  94  gr.  30  d’extrait  officinal  h 
16  %  et  8  gr.  30  d’huile. 


1.  Dueilho.  Titrage  volnmetrique  de  la  strychnine  et  de  la  brucine  dans  la  noix 
romique  et  la  five  de  S  linl-lgnace.  Bull.  Soc.  Pharm.,  Bordeaux,  1921,  65,  p.  7  12. 
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En  ce  qui  concerne  le  traitement  de  recuperation  des  alcaloides  dans 
l’huile,  en  adoptant  le  chiffre  le  plus  fori  obtenu  par  la  methode  silico- 
tungstique,  soit  0  gr.  893  d’alcaloides  totaux  pour  100  gr.  d’huile,  on 
fait  le  traitement  a  l’acide  acdtique  pour  «  recuperer  »  les  alcaloides 
contenus  dans  8  gr.  30  d’huile,  c’est-ci-dire  pour  0  gr.  074  d’alcaloides 
totaux. 

Quantite  minime,  par  rapport  au  titre  officiel  de  l’extrait  (16  %),  soit 
pour  : 

72  gr.  50  d’extrait  A  20  gr.  65  °/o  d’alcaloides  )  c’est-a-dire 

ou  pour  >  pour  15  gr.  d’alcaloides 

94  gr.  50  d’extrait  de  titre  officiel  A  16  °/o  ;  totaux. 

On  recupdre  doncOgr.  074  pour  13  gr.  d’alcaloides  totaux,  soit  1/202. 

Ce  traitement  h  l’acide  acdtique  semble  done  pouvoir  dire  supprime 
sans  crainte. 

(Travail  du  laboratoire  de  Pharmacie  Galenique 
de  la  Faculte  de  Pharmacie  de  Paris.) 

Maurice-Marie  Janot.  Robert  Mouton. 

X.  B.  —  Si  les  72  gr.  50  d’extrait  obtenu  avaient  titri  16  °/0  exactement,  on  ferait 
le  traitement  de  recuperation  de  0  gr.  074  pour  11  gr.  60  d’alcaloides  contenu  dans 
l  extrait;  soit  pour  1/160. 


Sur  la  culture  de  la  valdriane  et  de  la  bardane. 

I.  -  VALERIANE 

A  l’dtat  sauvage,  la  valdriane  croit  de  preference  dans  les  sols 
humides  et  ombrageux,  dans  les  prairies  marecageuses,  riches  en 
detritus  organiques.  On  la  rencontre  cependant  aussi  dans  des  sols 
calcaires  et,  d’apres  G.-B.  Renaudet  ( Les  plantes  sauvages  dangereuses 
on  utiles),  celle  qui  pousse  dans  les  terrains  secs  et  montueux  poss^de 
une  odeur  et  une  saveur  plus  fortes,  des  propri6t6s  plus  d6velopp6es. 
Xel  serai t  le  cas  de  la  valdriane  (var.  sambucifolia )  cultiv6e  par  les 
laboratoires  Dausse  sur  le  territoire  d’Etr6chy,  dans  un  sol  &  peu  pr6s 
depourvu  de  calcaire,  comme  nous  le  verrons,  mais  sec  et  largement 
expose  a  l’action  des  rayons  solaires.  Nous  ne  pouvons,  pour  l’instant, 
que  signaler  cet  aspect  de  la  question. 

A.  Analyse  des  sols.  —  Las  analyses  ont  porte,  d'une  part,  sur  deux 
echantillons  de  terre  preleves  par  nous  a  ELr6chy  (ferme  de  Vintud) :  le 
premier,  dans  une  parcelle  devant  constituer  notre  futur  champ  d’expd- 
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rience,  le  second  dans  une  parcelle  cullivee  en  valAriane,  d’autre  part : 
sur  deux  Achantillons  provenant  respectivement  de  terrains  situAs  entre 
Vitry-le-Francois  et  Pargny-sur-Sault  et  a  Larzicourt  (Marne),  et  sur  un 
autre  provenant  de  Deux-Accreu,  en  Belgique,  tous  lieux  reputes  pour 
foumir  la  valAriane  en  abondance. 

Nousavons  opArA,  suivantles  methodes  adoptees  par  la  Society  des 
Agriculteurs  de  France  (R.  Gouin,  Analyses  agricoles). 

En  ce  qui  concerne  les  analyses  «  physico-chimiques  »,  il  ne  sera  pas 
superflu  de  rappeler  qu’on  entend,  par  terre  normale ,  l’echantillon  total, 
abstraction  faite  des  pierres  et  autres  gros  corps  etrangers  ne  pouvant 
pas  etre  considArAs  comme  des  constituants  du  sol;  par  terre  fine ,  la 
partie  de  l’Achantillon  passant,  apres  delayage  A  l’eau,  a  travers  le 
tamis  de  1  mm.  demaille;  par  cailloux,  la  partie  (mioerale  et  orga- 
nique)  reslant  comme  rAsidu  sur  ce  tamis.  Le  calcaire  a  ete  dose  au 
moyen  du  calcimetre  Bernard.  Toutes  les  determinations  sont  rap- 
portAes  A  la  terre  seche. 

Suivant  l’usage  en  agronomie,  les  elements  chimiques  constitutifs 
sont  exprimAs  soit  en  anhydrides  d’acides  (P!0"),  soit  en  oxydes  metal- 
liques  anhydres  (Ka0,  Na20,  CaO,  MgO,  Fe’O3).  Dans  cette  premiere 
serie  d’analyses,  destinee  A  guider  dans  le  choix  des  principes  fertili- 
sants  qu’il  y  aurait  lieu  d’apporter  au  sol,  nous  nous  sommes  limitAs 
aux  elements  chimiques  principaux,  remettant  A  plus  tard  la  recherche 
et  le  dosage  Aventuel  des  elements  minAraux  figurant  dans  les  sols  A 
tres  petite  dose  et  capables  d’agir  sur  les  cultures  comme  excitants  ou 
comme  catalyseurs. 

Les  tableaux  I  et  II  rendent  compte  de  cette  partie  de  notre  travail. 

Remarque  sur  les  echantillons.  —  N°*  1  et  2  :  Vintue.  ~  PrAlevAs 
fin  septembre  1929,  apres  une  longue  periode  de  secheresse.  Terres 
seches,  tres  meubles,  pulvArulentes,  de  couleur  ocre  clair.  La  parcelle 
oil  fut  pris  l’echantillon  n°  1  a  recu  en  1928  une  fumure  simple  de 
fumier  de  ferme;  on  y  a  cultivA  la  bardane  en  1928,  l’avoine  en  1929. 

N°*  3  et  A  :  Marne.  —  Preleves  respectivement  en  novembre  1929  et 
fAvrier  1930,  au  moment  de  l’arrachage  de  la  valdriane  et  en  pAriode 
pluvieuse.  Terres  humides,  mais  de  desegregation  facile,  sauf  quelques 
pAtons  argileux;  couleur  brune  a  1'Atat  sec.  Les  cailloux,  en  proportion 
trAs  elevAe  dans  le  n°  3,  comprennent  du  gravier,  des  fragments  de 
briques  ou  de  tuiles,  de  charbon,  de  scories  et  des  gros  debris  v&getaux. 

N°  5  :  Belgique.  —  PrAlevA  en  janvier  1930,  A  l’arrachage,  pAriode 
pluvieuse.  MAme  aspect  genAral  que  les  Achantillons  prAcAdents,  mais 
terre  sensiblemenl  plus  consistante. 

N°  6  :  Tourbe  d'Etrechy  (analyse  donnAe  pour  coroparaison  avec  les 
terres  n0)  3  et  4).  —  Tourbe  fibreuse,  contenant  42,5  %  d’eau  A  la  rAcep- 
tion  de  i’Achantillon ;  forte  proportion  de  dAbris  vAgAtaux  dans  le  refus 
de  tamis. 


Observations  stir  la  constitution  des  sols.  —  Les  n06  1  et  2  (Vintue), 
sont  des  sols  silico-argileux  que  l’on  peut  tenir  pour  bien  constttues, 
sauf  en  ce  qui  concerne  leur  teneur  en  caltraire,  laquelle  est  extreme- 
ment  Faible.  Ils  se  distinguent  des  n°s  3,  4  et  5  par  leur  pauvrete  en 
debris  organiques  et,  correiativement,  par  leur  faible  taux  d’humus.  Les 
Elements  dits  nutritifs  (azote,  acide  phosphorique,  potasse)  y  bgurent 
h  des  doses  tres  mferieures,  par  Tapport  aux  autres  sols.  Mais  i!  y  a 
lieu  de  noter  a  ce  propos  que,  sauf  1’azote,  les  61§menls  mineraux 
f urent  dos&s  sur  terre  fine  prealablement  calcinee :  une  forte  part  de 
ces  elements  provien't  done,  dans  les  nOT  3,  4  et  5,  des  debris  v6getaux, 
en  proportion  considerable  par  rapport  au  n°  1 . 

Les  n"*  '3  et  4  (Marne)  sont  riches  en  calcaire,  comme  i'l  fallait  s"y 
attendre  da  pres  leur  origins,  tres  pauvres  en  argile,  tanffis  que  le  n”  5 
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(Belgique)  contient  une  proportion  d’argile  qui,  sanslui  donner  le  carac- 
tere  d’un  sol  argileux,  est  notablement  plus  elevEe.  L’humus,  dans  les 
nos  3  et  4,  est  en  quantity  correspondante  a  celle  des  «  bonnes  terres  », 
se  rapprochant  du  terreau.  (voir  Garola,  Engrais,  1,  Matieres  fertili- 
santes);  dans  le  n°  5,  la  quantite  est  celle  que  l’on  trouve  dans  les  sols 
tourbeux  et  tres  voisine,  au  reste,  de  celle  que  nous  avons  determinee 
dans  l’Echantillon  de  tourbe  d’EtrEchy  (n°  6). 

On  remarquera  que  les  teneurs  en  azote  total  ne  sont  pas,  k  beaucoup 
pres,  proportionnelles  aux  teneurs  en  debris  organiques  ou  en  humus. 
Bans  les  sols  nos  3,  4  et  5,  les  dEbris  vegetaux  sont  dEja  fortement 
decomposes,  en  voie  de  carbonisation;  ce  caractEre  place  nettement  les- 
dits  sols  dans  la  categorie  des  sols  tourbeux,  calcaires  ou  non. 

B.  Analyse  des  plantes.  —  Les  Echanlillons  deplantes  furent  pris  en 
meme  temps  que  ceux  des  sols.  Dans  les  champs  de  valeriane  d’Etrechy 
(Vintue),  nous  avons  pu  arracher  les  plantes  entiEres,  avec  leurs  feuilles 
intactes,  en  bon  etat ;  il  nous  est  done  possible  d’en  donner  la  composi¬ 
tion  globale.  De  Champagne  et  de  Belgique,  nous  n’avons  eu  que  des 
souches  et  des  racines. 

Comme  pour  les  sols,  nous  avons  limite  provisoirement  nos  analyses 
au  dosage  des  principaux  elements  mineraux  et  de  l’azote.  Nous  ras- 
semblons  dans  le  tableau  III  les  resultats  de  ces  analyses,  rapportes 
k  100  de  matiEre  sEche  ou  de  matiere  fraiche  cultivee. 

Remarques  sur  les  echantillons.  —  Les  plants  de  valeriane  de 
Vintue,  lorsque  nous  les  avons  arrachEs,  Etaient  consideres  comme  trEs 
beaux;  les  feuilles  etaient  bien  developp6es,  les  racines  abondantes, 
longues,  et  g6neralement  fortes. 

Les  racines  sauvages  de  Vitry-Pargny  etaient  aussi  tres  belles,  bien 
d^veloppees,  serr6es  sur  les  souches.  Celles  de  Larzicourt  et  de  Deux- 
Accreu,  au  contraire,  6taient  constitutes  d’elements  tres  grtles,  che- 
velus,  relativement  courts,  mais  tres  nombreux. 

Toutes  les  racines  exhalaient  une  odeur  sui  generis  assez  forte;  nous 
n’avons  pas  nott,  k  cet  egard,  de  difference  remarquable  entre  les 
plantes  examinees. 

Observations  sur  les  analyses.  —  La  proportion  d'eau  dans  les 
racines  fraiches  varie  de  54,25  °/„  k  69,83  %•  Elle  est  notablement  plus 
tlevee  dans  les  racines  fortes  (n°*  2  et  3)  que  dans  les  racines  greles 
(nos  4  et  5);  et  encore  faut-il  remarquer  a  cepropos  quel’tehantillon  n°2 
fut  pris  en  ptriode  extrtmement  seche,  apres  un  ttt  tres  chaud  et  sans 
pluie,  dans  un  terrain  sec  par  constitution  et  du  fait  de  son  exposition. 

Pour  tous  les  tchantillons,  les  tltments  dominants  sont  la  potasse 
et  l’azote ;  cela  est  vrai  des  feuilles  comme  des  racines. 

Dans  le  tableau  IV,  nous  indiquons,  k  titre  documentaire,  les  r6sultats 
de  dosage  de  quelques  principes  immediats  dans  deux  Echantillons  de 
racines.  L’extractif  par  Tether  contient  l’huile  fixe;  1’huile  essentielle  a 


Tableau  III.  —  Valeriane.  Composition  cliimique. 


DESIGNATION 

I" 

i 

£ 

o 

6 

O 

Z 

CaO 

* 

o<? 

<  + 

Vinluc,  racines  et  souches  (42  °/0)  : 

100 

5,24 

1,309 

0  610 

0,165 

1,813 

0,014 

0,148 

0  195 

1  105 

63,95 

36,01 

1,39 

0,412 

0  ’  24'2 

0,059 

0 , 634 

0,005 

0,054 

o’  010 

0  ’  399 

2  _ 

Vi atue,  feuilles  et  tiges  (58  °/0)  : 

/MatiOre  sfeche . 

_ 

100 

13,55 

1,393 

0,505 

0,109 

3,391 

0 . 038 

1,899 

0,323 

1,0  »fi 

)  —  fraiche . 

65,33 

34,61 

4,’ 10 

0,418 

0,205 

0,101 

0.955 

U,«  9 

0. 104 

0 !  135 

o’  314 

1  Vinlue,  plante  entiere  : 

_ 

too 

10,06 

1,355 

0,515 

0.305 

2,108 

0,023 

1,115 

0,383 

1,060 

—  friiiche . 

64,14 

35,26 

3,52 

0,418 

0,203 

0,101 

0,953 

0,009 

0,404 

0,135 

0,314 

1  Vitry-Pargny,  racines  : 

(Matifere  seche . 

_ 

100 

4,56 

1,119 

0,653 

0 , 1 94 

1,341 

0,123 

0,411 

0,146 

1,021 

3  i 

[  —  fraiche . 

69,83 

30,17 

1,31 

0,331 

0,196 

0,058 

0,406 

0,031 

0,124 

0,044 

0,308 

_ 

100 

5,41 

1,423 

0.461 

0,2»8 

1,310 

0,040 

0,136 

0,145 

1,162 

jMaliere  fraiche . 

45,15 

2,41 

0,651 

0,211 

0,122 

0.626 

0,018 

0,062 

0,066 

0,532 

DeuK-Accrcu,  racines  : 

100 

1,01 

1 ,166 
0,108 

1,025 

0,462 

2,181 

Traces. 

0 , 353 

0,546 

0,825 

5  j 

i  —  fraiche . 

1 

59,92 

40,08 

2,81 

0,411 

0.185 

0.816 

0.141 

0,219 

0.330 

Tableau  IV.  —  Valeriane.  Composition  cliimique  (suite). 


matures 

MATIEKBS 

MATIERE 

DESIGNATION 

°r?o°aleseS 

"azoTef 

fdtheO 

CELLULOSE 

r^ductrices  (en 
sucre  intervene 

saccharifiablefet, 

7 

Vi  atue,  racines  et  souches,  mat.  seche.  . 

94,16 

8,18 

3,25 

6,88 

6,83 

44,36 

3 

Vitry-Pargny,  rac.  et  souches,  mat.  seche. 

95,45 

6,99 

3,21 

6,09 

1,66 

50,84 

SUll  LA  CULTURE  DE  LA  V  A  L,fiH  I  AN  E  ET  l)E  LA  BAIlTANE 
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disparu  au  cours  de  la  dessiccation,  au  moins  pour  la  plus  grande 
part. 

Considerations  generales.  —  En  ce  qui  concerne  les  sols,  on  voit  que 
le  sol  d’E-trdchy  possede  une  constitution  tres  differente  de  celle  qui 
fut  trouvee  pour  les  sols  de  Champagne  et  de  Belgique  pris  comme 
types  de  comparaison.  Pourtant  la  valeriane  y  croit  et  peut  meme  y 
donner  de  heaux  plants.  Mais  il  nous  manque  ici  un  element  de  compa¬ 
raison  essentiel:  c’est  le  rendement  de  chacun  de  ces  sols  en  valeriane, 
non  seulement  en  racine,  mais  bien  en  plante  entiere.  Car,  s’il  est  vrai 
que  nousdevons  principalement  viser  d  la  production  de  racine,  partie 
utilisable,  il  n’en  resle  pas  moins  que  le  ddveloppement  de  la  plante 
est  dtroitement  lid  &  celui  de  son  regime  foliacd. 

D’apres  les  analyses  dont  il  vient  d’dtre  rendu  comple,  on  peut 
reprocher  au  sol  d’Etrechy  :  1"  sa  secheresse;  2°  sa  pauvrete  en  calcaire ; 
3°  la  mediocrite  de  sa  composition  chimique  gdndrale,  par  rapport  aux 
sols  de  Champagne  et  de  Belgique  analyses  comparativement. 

La  sdcheresse  tient  dvidemment  pour  une  large  part  &  la  situation 
meme  du  terrain.  La  proportion  d'argile  qu’il  renferme,  quoique  rela- 
livement  peu  elevee  (puisqu'on  considere  qu’une  lenacitd  moyenne  est 
donnee  par  20  a  30  °/„  d’argile),  serait  cependant  suffisante,  semble-t-il, 
a  y  entretenir  une  humidite  convenable  s'il  n’dtait  expose  pendant  de 
longues  periodes  a  Taction  des  rayons  solaires.  On  ne  peut  pas  songer  a 
Fenrichir  en  argile  et,  d’ailleurs,  cela  ne  serait  probablement  pas  desi¬ 
rable,  puisque  nos  terras  de  comparaison  sont  elles-mdmes  pauvres  ou 
tres  pauvres  en  cet  element.  Mais  on  pourrait  l’enrichir  en  humus,  qui 
aurait  a  ce  point  de  vue  une  bonne  action,  et  dont  les  terres  de  compa¬ 
raison  sont  trps  riches. 

Cet  humus  peut  dtre  demande  au  fumier,  qu’il  faut  alors  appliquer 
copieusement,  et  en  choisissant  un  fumier  bien  ddcompose,  que 
l’on  enfouira  assez  longtemps  d  l’avance  pour  qu’au  moment  oppor- 
tun  la  plante  ait  &  sa  disposition  une  quantitd  abondante  de  matiere 
noire. 

On  peut  aussi  s’adresser  d  la  tonrbe,  si  (et  c’est  precisement  notre 
cas)  on  en  a  sous  la  main.  Non  seulement  elle  apporterait  de  1’humu.s 
fertilisant,  mais  elle  ferait  bdneficierle  sol  deson  dminentehygroscopi- 
cite  (*). 

Enfin,  il  est  permis  de  songer  d  1’emploi  d’engrais  verts,  obtenus  par 
culture  prdalable  de  plantes  herbacees,  qu’on  enfouirait  dans  le  sol 
avant  lepoque  de  la  plantation  de  la  valeriane. 

Si  l’on  considdre  la  terre  d’Etrechy  en  soi,  en  tenant  compte  seulfr- 

1.  C  est  vrai<emblablement  pour  ces  raisons  que  dans  un  pro-jet;  d'expfiriences 
culturales  dressd  en  1926  par  M.  Sooques,  ingSnieur-agronome,  ctunme  suite  a 
d’autres  experiences  entreprises  sous  la  direction  de  M.  Clement,  la  tourbe  figurail 
4  plus  ou  moins  haute  dose,  a  cdt-i  d  etements  fertitisants  proprement  dits. 
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ment  des  regies  agronomiques  generates,  sa  dAficience  en  ealcaire  peut 
etre  tenue  pour  un  inconvenient  grave.  Non  pas  qu’un  amendement 
ealcaire  parai8se  utile,  vu  les  proportions  respectives  de  sable  et 
d’argile,  pour  en  amyliorer  la  plasticity.  Mais  on  sait  quel  rdle  impor¬ 
tant  joue  le  ealcaire  dans  la  retention  des  elements  fertilisants  dissous 
et  dans  la  nitrification  des  engrais  azotes.  Aussi  estime-t-on  qu’une 
bonne  terre  de  culture  doit  en  contenir  1  %  au  moins  et  qu’une  meil- 
leure  dose  estde  3  a  5 

Avec  la  valeriane,  la  question  change  assurAment  d’aspect,  puisque 
nous  voyons  cette  plante  pousser  dans  des  terrains  fort  mal  constituys 
et  que  notamment  le  sol  de  Belgique  analyse  par  nous  est  tres  pauvre 
en  ealcaire.  Mais  nous  rappellerons  qu’aucune  donnee  ne  nous  a  ete 
fournie  sur  le  rendement  en  valyriane  des  divers  sols  et,  d’autre  part, 
les  analyses  de  plantes  semblent  indiquer  que  la  valeriane  a  d’assez 
grands  besoins  en  chaux,  et  peut-etre  en  magnysie  (ce  point  serait  A 
yiucider  par  la  suite,  une  partie  de  magnesium  pouvant  venir  se  sub- 
stituer  simplement  au  calcium  quand  celui-ci  est  insuffisamment 
abondant). 

Nous  pensons  done  qu’il  y  aurait  interet  A  amender  le  sol  d’Etrychy 
par  un  apport  de  ealcaire.  On  pourrait  recourir  pour  cela  soit  A  un 
ealcaire  des  Blandards.  soit  A  une  marne  ealcaire  d’Etrechy,  dont  l’ana- 
lyse  nous  a  fourni  les  resultats  suivants  : 


Cailloux .  16,60  17,28 

Caisaire  utile  [*) . 74,69  37,96 

Sable  siliceux .  ~  23,29 

ArgUe .  —  18,30 

DAbris  organiques .  —  2,99 

Humus .  —  0 

II  faut  observer  que  l’enrichissement  en  ealcaire  contribuerait  a 
augmenter  la  secheresse  du  sol.  Mais,  nous  l’avons  dit  plus  haut,  il  est 
possible  de  remedier  A  cet  inconvenient  et,  de  toute  facon,  la  dose  de 
ealcaire  ajoutee  ne  serait  vraisemblablement  pas  telle  que  la  structure 
physique  du  sol  s’en  trouvAt  sensiblement  modifiee. 

Notons  ici  que  dans  le  nord  de  la  France,  pour  la  culture  de  la  chi- 
coree,  qui  presente  quelque  analogie  avec  celle  de  la  valyriane,  on  pro- 
cedeau  marnage  abondant  des  sols  trop  peu  calcaires,  conjointement 
avec  une  forte  fumure  (30  A  35  tonnes  de  fumier  A  l’hectare).  Cela 
represente  yvidemment  de  gros  frais,  mais  que  permet  la  valeur  com- 
merciale  de  la  plante  cultivee. 

Quant  aux  trois  eiyments  fertilisants  fondamentaux  :  azote,  phos- 


l.  Galcaire  passant  au  tamis  de  1  mm.  aprAs  dAlitage  dans  1'eau. 


476 


(i.  HI V\  Kl>  et  »»•  PKADES 


phore,  potassium,  le  sol  d’Etrechy  en  est  beaucoup  moins  riche  que 
les  deux  autres  sols  pris  pour  comparaison.  II  est  vrai  que  pour  ceux-ci, 
comme  nous  l’avons  dejSi  fait  remarquer,  une  part  desdits  elements 
provient  de  l’incineration  des  debris  organiques  (en  faible  proportion 
dans  le  sol  d’Etrechy).  11  y  aurait  done  lieu,  a  priori,  d’ameliorer  ce  sol 
par  une  application  d'engrais  complet  (en  tenant  comple  de  l’azote 
apport^  par  la  fumure).  Les  proportions  relatives,  ainsi  que  la  nature 
des  engrais,  seraient  ci  determiner  par  experience  directe;  mais  il 
semble  bien  qu’on  devrait  forcer  sur  la  potasse  et  sur  l’azote,  qui 
figurent  dans  les  plantes  ci  des  doses  beaucoup  plus  61evees  que  l’acide 
phosphorique. 

fitant  donne  le  faible  taux  de  calcaire  du  sol  et  par  suite  (apparem- 
ment  du  moins)  son  faible  pouvoir  nitrifiant,  il  semblerait  utile  de 
recourir  comme  source  d’azote  au  nitrate  de  soude  ou  de  chaux 
plutbt  qu’au  sulfate  d’ammoniaque :  mais,  si  l’on ’procedait  &  un  bon 
amendement  calcaire,  ce  point  particulier  demanderait  un  nouvel 
examen. 

Comme,  d’autre  part,  la  valeriane  contient  des  doses  assez  fortes  de 
soufre,  alors  que  le  sol  d’Etrechy,  sans  en  6tre  completement  depourvu, 
en  contient  trfes  peu,  il  y  aurait  sans  doute  avantage  h  mettre  la  potasse 
sous  forme  de  sulfate,  au  moins  partiellement,  plutol  que  de  chlorure. 


II.  —  B4RDANE 


Nous  n’avons  aucun  document  sur  la  composition  des  sols  particulie- 
rement  favorables  k  la  vegetation  de  la  bardane,  laquelle  pousse  h  1’etat 
sauvage  un  peu  partout. 

La  seule  analyse  que  nous  ayons  faite,  concernant  cette  plante  ou 
plutot  son  terrain,  est  celle  du  sol  d’un  champ  de  bardane  cullivee  £ 
Etrechy  (ferme  de  Vintue),  qui  nous  a  donne  : 

TERRE  NORMALS  TERRE  FINE 


Cailloux . 

Terre  fine  .... 
Sable  siliceux  .  . 

Calcaire, . 

DSbris  organiques 
Humus . 


100 

82,08 

15,17 

0,45 


0,87 

0,15 


Soit  une  constitution  presque  identique  Si  celle  des  deux  autres  sols 
de  Vintue  figurant  dans  le  tableau  I.  Les  mSmes  observations  generales 
s’y  appliquent  done. 

Voici  maintenant  1’analyse  des  plants  de  bardane  arraches  dans  ce 
champ,  fin  septembre  1929,  en  meme  temps  que  les  plants  de  valeriane. 
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Lesfeuilles  6taient  en  partie  fl^tries;  &  presque  tous  les  plants  il  en 
manquait.  Les  racines  etaient  g^neralement  belles,  mais,  &  cause  deleur 
profondeur  et  de  la  sGcheresse  du  sol  l’arrachage  en  fut  tr&s  difficile,  la 
plupart  d’entre  elles  furent  coupees.  Dans  ces  conditions,  il  ne  nous 
etaitpas  possible  d’etablir  un  rapport  valable  entre  le  poids  de  racines 
et  le  poids  de  feuilles,  pour  calculer  la  composition  de  la  plante  entire. 


Eau  . . 

Matiere  sAche  .  .  . 

Cendres  . 

N.  total  . 

P*05 . 

SO’ . 

K'O . 

Na!0 . 

CaO . 

MgO . 


KACINES 


too  31 ,85 

2,96  0,95 

1,182  0,377 

0,444  0,142 

0,154  0,049 

0,824  0,263' 

0,020  0,0)6 

0,212  0,068 

0,253  0,081 

0,662  0,211 


FEUILLES 


68,00 


100  32,00 

18,44  5,90 

-  (*)  -  (*) 

0,266  0,085 

2,061  0,659 

2,213  0,708 

0,053  0,017 

3,455  1,105 

1,653  0,529 

1,032  0,330 


Comme  la  valeriane  cette  plante  est  exigeante  en  potasse,  en  azote. 
11  iui  faut  (surtout  aux  feuilles)  de  fortes  doses  de  cliaux  et  de  magnesie ; 
onremarquera  la  haute  teneur  des  feuilles  en  soufre,  ce  qui  nesera  pas 
pour  surprendre  sil’on  considfere  que  la  bardane  pousse  volontiers  dans 
des  terrains  de  remblai,  dans  les  gravats,  riches  en  sulfate  de  chaux.  Il 
semble  done  qu’un  pl&trage  du  sol  ou  l’adjonction  de  sulfate  de  potasse 
avec  un  amendemenL  calcaire  serait  favorable  au  rendement. 

Pour  le  reste,  jusqu'h  ce  que  nous  ayons  d’autres  elements  depre¬ 
ciation,  nous  devons  nous  en  tenir  aux  considerations  dSveloppees 
ci-dessus  St  propos  de  la  valeriane. 


G.  IIinard.  Mlle  Prades. 

( Travail  des  cultures  mediciaales  de  Dausse,  a  Etampes.) 


1.  Non  dose,  par  suite  d’accident 


:  d’operation. 
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Dosage  de  la  narcotine  dans  les  melanges  morphine-narcotine 
et  dans  les  preparations  a  base  de  poudre  d’opium. 

(Suite  et  fin  [*].) 

ACTION  DE  QUELQUES  ALCALOIDES  DE  L’OPIUM 
SUR  L’INTESTIN  ISOLE  DE  COBAYE 

Nous  avons  etabli  successivement  sur  l’intestin  de  cobaye  Taction  de 
sels  de  morphine,  de  codeine,  de  thebai'ne,  de  narcotine,  de  narceine,  de 
papaverine.  Tandis  que  Pal  et  Popper  (’)  classent  les  alcaloi'des  de 
l’opium  en  deux  groupes  :  les  derives  phenanthreniques  ayant  sur 
l’intestin  une  action  excitante  et  les  derives  isoquinol6iques  ayant  une 
action  paralysante,  Trendelenburg  indique  que  la  morphine,  la  codeine  et 
la  thebai'ne  paralysent  l’intestin  de  cobaye,  alors  que  lanarcotine  l’excite. 

L’6tude  que  nous  avons  effectuee  nous  a  montre  que  tous  les  alca- 
lo'ides  de  l’opium  ont,  aux  concentrations  limiles,  une  action  qualitati- 
vement  comparable  quise  traduit  par  une  baisse  de  tonus;  mais  pour 
certaines  concentrations  cette  action  differe  de  nature  et  surtout 
d’intensitS  suivant  les  alcaloi'des.  Nous  ddtaillerons  ci-dessous  l’action 
pharmacodynamique  observe  pour  chacun  de  ces  corps. 

I.  Morphine.  —  L’action  de  la  morphine  sur  Pintestin  a  et6  abon- 
damment  6tudiee  sur  de  nombreux  animaux  de  laboratoire.  Les  r£snl- 
tats  publics  jusqu’ici  sont  tres  variables,  ce  qui  pent  s’expliquer  a  priori 
par  les  differences  de  methodes  (1 2 3 4 5)  et  par  le  fait,  signals  par  Trende¬ 
lenburg^)  et  d’autres  auteurs,  qu’il  n’y  a  pas  une  pharmacodynamie 
unique  des  intestins  de  mammiferes. 

Magnus  (s)  constate  que  l’intestin  isolS  du  chat  est  paralyse  par  la 
morphine.  Scrwenter  (*)  constate  sur  le  mfime  animal  une  paralysie 
plus  forte  encore. 

Sur  l’intestin  isol6  de  lapin,  Magnus  (’)  obtient  une  paralysie  h  la  con¬ 
centration  minima  de  1/4.000;  Trendelenburg,  au  contraire,  trouve  une 
forte  excitation,  m6me  apres  avoir  fait  agir  Patropine,  aux  faibles  doses 
comprises  entre  10  -  6  et  10  — 7,  puis  h  la  dose  de  1/7.500  une  diminution 

1.  Voir  Bull.  Sc.  Pharm.,  juilfet  1930,  37,  p.  407. 

2.  Pal  et  Popper.  Zentralblatt.  f.  Physiol.,  1902,  16,  p.  68. 

3.  Sur  l’intestin  in  situ  de  chat,  Dreyer  (Journ.  of  Phys.and  Exp.  Therap.,  1929, 
36,  p.  477),  ainsi  que  Plant  et  Miller  ( Jour-n .  of  Phys.  and  Exp.  Therap.,  1928,  32, 
p.  438),  constatent  toujours  une  augmentation  du  pdristaltisme  et  une  hausse  de 
tonus. 

4.  Trendbleni  tjrg.  Loc.  cit. 

5.  Magnus.  Are'iiv  f.  d.  gesamte  Physiol.,  1906,  115,  p.  316. 

6.  Schwentfr.  Fortschrittc  auf  dem  Gebiete  der  ftoentgenstrahlen,  1912-13,  10,  p.  1. 

7.  Magnus,  Archivlf.  d.  gesamte  Phys.,  1908,  122,  p.  261. 
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lAgAre  du  tonus.  Plant  et  Miller  (')  observent  de  naeme  une  augmentation 
du  tonus  et  du  peristaltisme  aux  doses  de  5  X  10  -  5  et  1,66  X!0“4- 

Sur  l’intestin  isole  de  rat,  Trendelenburg  (*)  dAcrit  une  diminution  du 
tonus  pour  une  dose  de  10  — 5. 

Sur  l’intestin  isole  de  ehien,  le  meme  auteur  observe  une  excitation 
pour  des  concentrations  variant  de  10  — 7  a  10  —  6  et,  4  la  concentration 
de  10  — 5,  une  diminution  du  peristaltisme. 

Baur  (3),  avec  une  methods  legerement  modifiee,  constate,  a  1'encontre 
de  ces  experiences,  que  le  peristaltisme  est  active  sur  Tintestin  de 
cobaye  par  une  dose  de  10  - 8  de  morphine  et  paralyse  4  plus  forte  dose. 

Garry  (4),  apres  avoir  repris  toutes  ces  experiences,  ne  signale  aucune 
trace  d’excitation,  quelle  que  soit  la  dose  de  morphine  employee. 

Action  de  la  morphine  sur  l’intestin  isole  de  cobaye.  —  Nous 
avons  etudie  successivement  Faction  de  la  morphine  4  l’etat  de  chlor- 
hydrate,  4  faibles  et  4  fortes  doses,  sur  Tintestin  isolA  de  cobaye,  en 
utilisant  la  methode  decrite  ci-dessus. 

Nous  n’avons  jamais  observe  d’excitation,  bien  que  certains  auteurs 
aient  signalA  cet  effet  pour  les  faibles  doses  de  morphine.  De  plus,  la 
paralysie  de  Tintestin  ne  s’est  manifesto  qu’avec  des  doses  de  morphine 
beaucoup  plus  considerables  que  celles  qui  ont  ele  tixees  par  les  diflfe- 
rents  auteurs. 

Action  des  doses  faibles  :  10  — 8  4  10  —  —  Aux  doses  de  10— 8  4 

10  — 7,  nous  avons  notd  46  cas  oil  la  morphine  n’avait  aucune  action, 
6  casdouteux,  3  cas  oil  le  peristaltisme  semblait  lAgArement  diminuA. 
Pour  obtenir  une  action  paralysanle  reelle,  nous  avons  dCt  atteindre  la 
dose  de  1/13.000.  Sur  17  experiences  4  cette  concentration,  10  nous  ont 
montre  une  baisse  de  tonus  indiscutable.  Mais  il  faut  atteindre  la  con¬ 
centration  de  1/7.500  pour  observer  une  paralysie  constante  du  peristal¬ 
tisme.  II  rAsulte  de  ces  essais  qu’aux  doses  tres  faibles,  avoisinant  10  — 6, 
nous  n’avons  jamais  constate  les  phenomenes  d’excitation  que  cite 
Baur  ni  ceux  de  paralysie  qu’ont  ohservAs  Trendelenburg  et  Garry, 
le  chlorhydrate  de  morphine  paraissant  absolument  inactif. 

Aux  doses  de  1/10.000  environ,  nous  devons,  pour  decrire  Taction  de 
la  morphine,,  distinguer  les  difTArents  fragments  d’intestin  utilisesi 

a)  Les  fragments  d’intestin  a  contractions  lentes  et  de  grande  ampli¬ 
tude  reagissent  par  une  diminution  d’amplitude,  une  augmentation  de 
la  frequence,  TattAnuation  des  periodes  de  repos,  s’il  en  existe,  aitlsi 
quhme  chute  de  tonus  parfois  brusque  suivie  d’un  arrAt  momentane 
des  mouvements,  puis  d’une  reprise  d’oscillations  frAquentes  el. faibles, 
ressemblant  4  de  la  fibrillation. 

t.  Plant  at  Miller.  Journ.  afPhys.  and. exp.  Then.,  1928.  32,  p.  438. 

2.  Trendelenburg.  Loc.  cit. 

3.  Baur.  Z'eit.  f.  d.  ge*.  Med.,  1925  ,  44>  p.  540. 

4;  Garry.  Arch.  f.  exp.  Path,  and  Pharm.,  1927,  119-120,  p.  345. 
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b)  Les  fragments  d'inteslin  a’  contractions  irequentes  ne  donnenl 
jamais,  &  aucune  dose,  d’augmentation  d’amplitude  ni  de  frequence, 
mais  une  baisse  de  tonus  et  la  paralysie  plus  ou  moins  complete  des 
mouvements. 

En  resume,  dans  aucun  cas,  nous  n’avons  observe  d’excitation  du 
peristaltisme,  alors  que  Baur  |‘j,  Plant  et  Miller  (*)  observent  k  la  fois 
une  augmentation  de  la  frequence  de  l’amplitude  et  du  tonus. 

Action  des  fortes  doses.  —  Nos  essais,  qui  ont  port6  sur  200  expe¬ 
riences,  ont  montr6  qu’a  la  dose  de  1/7.500  on  observe  d'une  fagon 
constante  une  legere  baisse  du  tonus.  Nous  distinguerons  encore  les 
diff6rents  fragments  d’inlestin. 

a)  Les  intestins  a  mouvements  lents  et  periodiques,  dont  le  tonus 
baisse  sans  tomber  toutefois  au-dessous  du  point  le  plus  bas  de  la 
courbe  normale; 

b)  Les  intestins  a  rythme  rapide,  dont  le  tonus  semble  tomber  beau- 
coup  plus  facilement  au-dessous  de  la  courbe  normale. 

Nous  avons  constate  au  cours  de  ces  nombreux  essais  que  l’action  du 
chlorhydrate  de  morphine  augmente  nettement  avec  la  dose  employee 
(fig.  2,  3  et  4),  que  l’on  mesure  la  baisse  de  tonus  ou  la  dur6e  de  la 
paralysie  des  mouvements. 

Nous  avons  essaye  plusieurs  fois  sur  un  meme  fragment  d’intestin 
une  serie  de  doses  croissantes  entre  1/7.500  et  1/1.000,  et  nous  avons 
toujours  obtenu  des  courbes  prSsentant  une  baisse  de  tonus  propor- 
tionnelle  a  ces  doses. 

Nous  avons  songd  h  utiliser  la  proportionnalite  qui  existe  entre  la 
baisse  de  tonus  et  la  dilution  utilisee,  pour  6tablir  un  dosage  physio- 
logique  rapide  et  commode  du  chlorhydrate  de  morphine  en  com- 
parant  sur  le  meme  fragment  d’intestin  les  effets  successifs  d’une  solu¬ 
tion  titree  h  ceux  d’une  solution  de  titre  inconnu.  Nous  exposerons 
ci-dessous  le  detail  de  cette  methode ;  nous  l’avons  utilisee  avec  un 
egal  succes  sur  tous  les  alcaloldes  de  Popium  avec  une  approximation 
de  lo  k  20  »/„. 

II.  Codeine.  —  L’action  de  la  codeine  sur  Pintestin  isole  et  in  situ  des 
difKrents  mammiferes  a  ete  tres  etudiee  par  divers  auteurs  (*). 

1.  Babb.  Loc.  cit. 

2.  Plant  et  Miller.  Journ.  ot'Pliarm.  and  Exp.  Therap.,  1928,  32,  p.  437. 

3.  Sur  l'intestin  in  situ  de  ohien,  Schroder  ( Archir  exp.  Path,  und  Pharm.,  1883, 

17,  p.  96)  observe  une  diminution  du  peristaltisme.  Sur  l’intestin  in  situ  de  lapin,  le 
m§me  auteur  constate  une  diminution  du  peristaltisme  et  Meissner  ( Bioch .  Zeits., 
1916,  73,  p.  236)  observe  une  baisse  de  tonus  a  la  dose  de  5X10-6  et  une  paralysie 
totale  a  10  -1 2 3 * 5.  Par  contra,  Pal,  Popper  (loc.  cit.).  Popper  et  Frankl  ( Deuts .  Mediz. 

Wocbeos .,  1912,  38,  p.  1318)  observent  une  action  excitante.  Sur  l’intestin  in  situ  de 
chat,  Dreyer  (Journ.  ofPhys.  and  Exp.  Thcr .,  1912,  32,  p.  1318)  signale  une  action 
similaire  a  celle  de  la  morphine,  elevation  de  tonus  et  forte  augmentation 
d’amplitude. 
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Sur  l’intestin  isole  de  chat,  Hess  et  Neukirch  (*)  ne  d6c61ent  aucune 
action  de  la  codeine. 

Enfin,  sur  l’intestin  isole  du  cobaye,  Trendelenburg  (*)  conclut  k  une 
action  parallele  it  celle  de  la  morphine,  mais  beaucoup  moins  forte, 
environ  1/75  de  celle-ci. 

Action  de  la  codeine  sur  1’intestin  isole  de  cobaye.  —  Nous 
avons  etudie  Taction  du  chlorhydrate  de  codeine  sur  Tintestin  isole  de 
cobaye  au  cours  d’une  dizaine  d’experiences.  Nous  pouvons  conclure  a 
une  action  analogue  h  celle  de  la  morphine,  mais  considerablement  plus 
importante.  En  effet,  it  la  dose  de  5  X  10  - 7  (evaluee  en  codeine  base), 


w 

A 

1  - 

*  1 

Fig.  5.  —  Action  sur  le  meme  fragment  d’intestin  de  chlorhydrate  de  codeine 
a  la  dose  de  3,33  X  10  - 


on  obtient  dejh  une  legere  baisse  de  tonus  et  une  faible  diminution 
d’amplitude. 

A  mesure  que  la  dose  s’accroit,  Taction  augmente :  aussi  it  2,5  X  10“  6 
on  constate  une  baisse  importante  du  tonus  et  une  paralysie  complete 
du  peristaltisme  qui  persiste  un  temps  assez  long  (fig.  5). 

Cependant,  nous  n’avons  pas  obtenu  de  paralysie  definitive  meme  a 
la  concentration  de  1/3.000. 

Les  traces  obtenus  avec  la  codeine  ressemblent  beaucoup  it  ceux 
obtenus  avec  la  morphine,  et  nous  pensons  que  son  action  doit  etre 
similaire,  bien  que  deux  cents  fois  plus  forte. 

III.  TutBAiNE.  — Meissner/1 2 3)  constate  en  faisantreagir  le  chlorhydrate 
de  thfibai'ne  sur  Tintestin  in  situ  du  lapin  une  forte  excitation,  et  seule- 
ment  it  dose  plus  6levee  la  paralysie. 


1.  Hess  et  Neukirch.  Archiv  f.  gesam.  Phys.,  1913,151,  p.  309. 

2.  Trendelenburg.  Loc.  cit. 

3.  Meissner.  Loc  cit. 
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Trendelenburg  (')  n’observe  chez  le  cobaye  une  action  vraiment  para- 
lysante  qu’il  la  dose  de  2  X  10  -1 2 * 4  5. 

Nous  avons  fait  une  dizaine  d’experiences  avec  la  thebai'ne. 

A  la  dose  limite  de  4  X  10“  6  fevaluee  en  thebai'ne  base)  nous  avons 
observe  une  lGgere  baisse  de  tonus  (fig.  6).  En  solution  plus  concentre 
la  baisse  s’accentue  et  les  mouvements  diminuent  legerement.  Cepen- 
dant  la  paralysie  complete  des  mouvements  n'a  pu  etre  obtenue  quA  la 
dose  de  2,5  X  10  ~5. 

IV.  Narcotine.  —  La  narcotine,  qui  constitue  dans  ropiuml’alcaloi'de 
le  plus  abondant  apres  la  morphine,  a  provoqu6,  &  ce  titre,  de  nombreux 
essais  physiologiques. 

Selon  la  classification  generalement  admise  (’),  la  narcotine 


1  /■  4./Ij4  (i  ■  i 

o7i 

H;l  ! 

_ 

\ 

Fig.  6.  —  Action  du  chlorhydrate  de  thebaine  a  la  dose  de  4  X  10  -r\ 


est,  par  sa  fonction  isoquinoleique,  un  calmant  de  Tintestin. 

Dreyer  (s)  signale,  en  effet,  sur  Tintestin  in  situ  de  chat  une  chute  de 
tonus  et  une  paralysie  momentanee  du  peristaltisme. 

De  meme  Pal  (*)  et  Popper  (*),  sur  Tintestin  in  situ  du  lapin,  constatent 
une  diminution  des  mouvements  intestinaux. 

Par  contre  Trendelenburg  (*),  sur  Tintestin  isole  de  cobaye,  observe 
une  augmentation  des  mouvements  pendulaires,  en  meme  temps  qu’une 
diminution  de  l’onde  peristaltique  a  des  doses  comprises  entre 
2,8  X  10- 5  et  10  ~4. 

Action  de  la  narcotine  sur  l’intestin  isole  de  cobaye.  —  Nous 
avons  6tudi6  Taction  du  chlorhydrate  de  narcotine  sur  Tintestin  isole 
de  cobaye,  et  les  300  experiences  que  nous  avons  effectu6es  nous  ont 

1.  Trendelenburg.  Loc.cit. 

2.  Sollmann.  A  manual  of  Pharmacology,  191?.  o.  26. 

ji.  Dreyer.  Loc.  cit. 

4.  Pal.  Loc.  cit. 

5.  Popper.  Loc.  cit. 

6.  Trendelenburg.  Loe.  cit. 
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montre  que  cet  alcaloi'de  avail  une  action  beaucoup  plus  importante  que 
celle  qui  avail  6te  signalAe  jusqu’ici. 

A  la  concentration  limile  de  10 ~6,  nous  observons  une  simple  baisse 
de  tonus,  de  courte  duree,  sans  paralysie  du  p^ristaltisme. 

A  dose  plus  forte,  la  baisse  s’accentue  (fig.  7);  elle  est  alors  accom- 
pagnee,  le  plus  souvent,  d’une  16gere  excitation  pAristaltique.  Si  la  dose 
est  suffisante,  la  baisse  persiste  et  la  hausse  secondaire  a  lieusitbtapres 
le  lavage  de  l’inteslin.  Nous  devons  noter  cependant  que  cette  hausse 
finale  est  plus  frAquente  chez  les  intestins  d6jA  fatigues. 

A  la  concentration  de  10  — 5,  on  obtient  une  baisse  deji  conside- 


Fig.  7.  —  Action  du  chtorhydrate  de  narcotine 
a  la  dose  de  5X10  —  °. 

rable,  brusque  et  qui  persiste  assez  longtemps.  A  dose  plus  forte 
(fig.  8),  la  baisse  s’accentue  et  les  mouvements  peristaltiques  com- 
mencent  it  etre  paralyses.  La  paralysie  est  dAj&  tr£s  durable  &  la 
dose  de  5  X  i0-  5,  qui  est  t.res  eloignee  du  seuil  d’action  de  la  mor¬ 
phine.  Enfin  h  la  concentration  de  1/7.500,  qui  correspond  au  seuil 
d’action  de  la  morphine,  on  obtient  une  chute  tr6s  brusque  et  une 
paralysie  totale. 

Ayant  observe  que  la  narcotine  4  dose  moyenne  fatigue  beaucoup  plus 
l’intestin  que  les  doses  de  morphine  ayant  une  activite  comparable,  nous 
avons  6tudi6  systematiquement  le  comportement  d’un  fragment  d’in- 
testin  apres  administration  de  doses  egales  et  r^petees  de  narcotine,  en 
lavant  et  laissant  reposer  l’intestin  aprAs  chaque  experience,  suivant  la 
technique  habituelle. 

Nous  avons  employe  une  dose  de  10  -  3  r6p6t6e  six  A  huit  fois  par  serie 
d’experiences. 
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Dans  ces  conditions,  nous  avons  constate  les  faits  suivants  : 

1*  Les  mouvements  p^ristaltiques  diminuent  Iegerement  d’amplitude 
d’une  experience  al’autre; 

2°  La  baisse  de  tonus  provoquee  par  la  meme  dose  de  narcotine 
s’affaiblit  peu  4  peu  4  mesure  que  l’on  r£pete  1’experience,  mais  les 
traces  voisins  reStent  sensiblement  comparables; 

3°  Les  traces  les  plus  regulierset  les  plus  constants  se  trouvent  au 
milieu  de  la  serie,  lorsque  le  p6ristaltisme  est  peu  fatigue  par  les  addi¬ 
tions  anterieures  de  narcotine;  tandis  qu’a  la  fin  de  la  s6rie,  lorsque 
l’intestin  est  nettement  fatigue  et  le  peristaltisme  tr6s  diminue,  la 


Fig.  8.  —  Action  du  chlorhydrate  de  narcotine 
a  la  dose  de  1,33  X  10  — 


meme  dose  de  narcotine,  rapetee  apres  lavage,  produit  des  baisses  tres 
inegales ; 

4°  La  proportionnalit6  tres  nette  qui  existe  entre  les  effets  obtenus  et 
la  dilution  employee  permet  un  dosage  de  la  narcotine  dans  les 
solutions  de  ses  sels,  dosage  dont  nous  indiquerons  ci-dessous  la 
technique. 

V.  Papaverine.  —  Faisant  parlie  du  groupe  des  derives  isoquino- 
16iques,  la  papaverine  doit  avoir  une  action  calmante  sur  l’inteslin  de 
mammifere. 

En  effet,  Dreyer  (*)  observe  sur  l’intestin  in  situ  de  chat  une  baisse  de 
tonus  et  une  paralysie  du  peristaltisme,  et  Trendelenburg  signale  sur 
1’intestin  isol6  de  cobaye  une  action  analogue,  une  dose  de  papav6rine 

1.  Dreyer.  Loc.  cit. 
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de  1,33  X  10~6  arretant  completement  le  peristaltisme  et  les  mouve- 
ments  pendulaires. 

Action  de  la  papaverine  sur  l’intestin  isole  de  cobaye.  —  Nous 
avons  6tudi6  Taction  du  chlorhydrate  de  papaverine  sur  l’intestin  isole 
de  cobaye  et  observe  dans  une  vingtaine  d’essais,  comme  pour  la 
narcotine,  une  action  beaucoup  plus  forte  que  celle  qui  a  dejci 
signalee. 

Leseuil  est  voisin  de  1O-0.  A  cette  dose  on  observe  une  faible  baisse 
de  tonus  et  une  16gere  diminution  du  peristaltisme. 

En  augmentant  la  dose,  on  observe  une  baisse  progressive  (fig.  9) 
suivie  bientdt  d’une  reprise  des  mouvemenls  p^ristaltiques,  et  meme 
parfois  d’une  excitation  et  d’une  montee  de  tonus  au-dessus  du  tonus 
initial.  Comme  pour  la  narcotine,  lorsque  ce  dernier  ph6nomene  n’a  pas 


Fig.  9.  —  Action  du  chlorhydrate  de  papaverine 
a  la  dose  de  1,33  X  10  - 6. 

lieu  spontanement,  on  l’observe  toujours  apres  lavage  de  l'intestin  avec 
le  Tyrode. 

A  la  dose  de  1/7.500,  on  obtient  une  baisse  brusque  du  tonus  et  une 
paralysie  complete  et  persistante  du  peristaltisme,  mfirne  apres  lavage. 

L’action  de  la  papaverine  semble  done  assez  analogue  &  celle  de  la 
narcotine. 

VI .  Narceine.  —  Quelques  experiences  nous  ont  permis  de  determiner 
sur  l’intestin  isole  de  cobaye  un  seuil  d’action  voisin  de  4  X  10~6. 

En  employant  des  quantites  plus  importantes  de  narceine,  on  observe 
une  baisse  de  tonus  proportionnelleila  dose  utilisee  et  un  arret  du  peris¬ 
taltisme,  toujours  suivis  d’une  hausse  plus  ou  moins  tardive  et  d’une 
reprise  des  mouvements.  II  semble  que  cette  hausse  ait  tendance  4 
s’accentuer  &  mesure  que  la  dose  est  plus  forte. 

Ayant  constate,  comme  nous  l’avons  dit  plus  haut,  que  les  rfeultats 
obtenus  sur  divers  fragments  d’intestin  ne  pouvaient  litre  compares 
entre  eux,  nous  avons  mesure  Taction  des  principaux  alcaloides  de 
Topium  sur  un  meme  fragment.  Nous  donnons  ci-dessous  les  seuils 
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d’aclion  respectifs  de  ces  alcakndes  sur  un  intestin  sensible  ft  une  dose 
limite  de  10-®  de  narcotine. 


Narco  tine . 

Codeine  .  . 

Narceine  . 
Thebaine  . 


1  X10-4 

S  X  10  - 
6 , 0  X  1 0  ~  7 
4  X  10  -  6 
4  X  10  —  K 


Si  Ton  represente  par  1  l’activite  de  la  morphine,  on  obtient  pour  la 
mesure  de  l’activite  des  divers  alcaloi'des  de  l’opium  les  chififres  sui- 
vants  : 


Narcotine . 100 

Morphine .  1 

Codeine . 100 

Papaverine . 150 

Narceine .  25 

Thebaine .  23 


ACTION  DE  QUELQUES  DERIVES  DE  LA  MORPHINE 
ET  DE  LA  CODEINE 
SUR  L’INTESTIN  ISOLE  DE  COBAYE 

1°  Dionine  ou  chlorhydrate  d’ethylmorphine.  —  Une  dizaine 
d’experiences  nous  ont  permis  de  determiner  une  concentration  active 


Fig.  10.  —  Action  de  la  dionine  a  la  dose  de  6,6X10~6. 


minimum  de  10 — 6,  amenant  une  legfere  baisse  de  tonus.  Ici  encore;  la 
baisse  de  tonus  est  proportionnelle  a  la  dose  d’alcaloide.  Les  mouve- 
ments  peristaltiques  diminuent  d’amplitude  a  la  dose  d’environ  10-5 
(fig.  10).  Nous  n’avons  pas  obtenu  de  paralysie  complete.  m6me  4  forte 
dose. 

On  peut  rapprocher  la  dionine  de  la  codeine  ou  methvlmorphine,  qui 
presente  une  action  tout  &  fait  similaire. 
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2°  Heroine  ou  diacetylmorphine.  —  Une  trentaine  d’experiences 
nous  ont  confirtne  line  interessante  constatation  :  seal  de  tous  ceux  que 
nous  avons  etudies,  cet  alcaloide  produit  une  hausse  de  tonus  sur 
I’intestin  isol6  de  cohaye. 

Le  seuil  actif  est  voisin  de  2,5  X  10  —  G  et  declenche  une  ltigere  aug¬ 
mentation  du  tonus,  peu  durable.  Lorsqu’on  atteinl  2  X  10  — r>  le  tonus 
s’eleve  brusquement  etreste  assez  61ev£. 

Vers  5  X  10  —  5  apparait  sitot  apres  la  hausse  une  chute  secondaire  qui 
amene  le  tonus  de  l’intestin  au-dessous  de  sa  valeur  primitive  (fig.  11), 
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Fig.  11.  —  Action  de  I'hdroine  a  la  dose  de  5x10-  5. 

En  augmentant  encore  jusqu’a  1/7.500,  ces  phenomenes  s’accentuent, 
et  Ton  obtient  uneparalysie  progressive  des  mouvements  peristaltiques 
jusqu’&  l’arr6t  complet. 

3°  Dicodide  ou  dibydrocodeinone.  —  Le  seuil  d’action  est  voisin 
de  10-6  et  declenche  une  baisse  fugace  de  tonus  (fig.  12).  La  dose  en 
augmentant  accentue  cette  baisse  et  bientdt  apparait  une  paralysie  peri- 
staltique. 

4°  Dilaudide  ou  dihydromorphinone.  —  Ce  sel  nous  a  donne  des 
resultats  analogues  aux  precedents  :  seuil  voisin  de  10~6  (fig.  13)  qui 
determine  seulement  une  legere  baisse.  L’effet  augmente  aussi  avec  la 
dose  employ6e. 

5°  Chlorbydrate  de  dibydrooxycodeinone(‘).  —  Cesel  est  prepare 
1.  Fhind  et  Spiyeh.  Journ.  f.  prak.  chimie,  1916,  94. 


Fig.  15.  —  Action  de  l’eukodal  a  1,33  x  10 -5. 

provoque  une  legere  baisse  de  tonus  it  des  doses  comprises  entre 
2,5  X  10_c  el  6,6  X  10— 1 6  (fig.  14).  A  mesure  que  Ton  augmente  la  dose, 


I.  Merck. 
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le  relachement  des  muscles  longitudinaux  est  plus  grand  et  la  paralysie 
du  peristaltisme  augmente.  A  la  dose  de  10— 4,  la  chute  du  tonus  est  con¬ 
siderable  et  la  paralysie  du  peristaltisme  complete. 

Action  de  Teukodal  sur  Tintestin  isole  de  cobave. —  Quoique  l’eukodal 
soit  identique  chimiquement  au  sel  precedent,  nous  avons  trouve  pour 
ce  dernier,  malgre  la  similitude  d’action,  une  activite  en  general  moins 
grande,  le  seuil  est  compris  entre  6,6  X  10-4  et  1,3  X  10-5  (fig.  IS), 
et  l'action  augmente  rapidement  avec  la  dose. 

ACTION  DE  QUELQUES  MELANGES  PR£PAR£S 
A  PARTIR  DES  ALCALOIDES  CONTENUS  DANS  LA  POUDRE  D’OPIUM 

De  noinbreux  auteurs,  nolamment  Issekutz  (*),  Straub  et  Caesar  (') 
ont  signale  que  les  associations  de  la  morphine  avec  d’auires  alca¬ 
loides  de  Topium  produisent  des  effets  beaucoup  plus  puissants  que  la 
somme  des  effets  partiels.  Issekutz  a  distingue  a  ce  sujet  les  alcaloides 
a  noyau  phenanthrenique,  qui  s’additionnent  avec  la  morphine,  et  les 
alcaloides  &  noyau  isoquinoieique,  qui  donnent,  au  contraire,  avec  la 
morphine  une  potentialisation  marquee. 

D’autre  part,  Trendelenburg  (’),  apres  essai  des  melanges  morphine- 
narcotine  et  morphine-codeine  sur  Tintestin  isole  de  cobaye,  conclut  k 
1’absence  de  toute  potentialisation. 

Nous  avons  effectue  de  nombreuses  experiences  pour  etudier  Taction 
des  melanges  d’alcaloides,  et  nos  essais  sur  Tintestin  isole  de  cobaye 
nous  ont  permis  de  conclure  qu’il  n’y  a  jamais  renforcement  des  effets, 
done  pas  de  potentialisation. 

Action  des  melanges  morphine- narcotine.  —  Nous  avons  tout 
d’abord  essaye  une  dose  active  de  morphine;  ensuite,  apres  lavage,  une 
dose  active  de  narcotine;  puis,  apres un  nouveau  lavage,  nous  avons  fait 
agir  simultanement  sur  le  meme  organe  les  deux  doses  dejh  examinees. 

Dans  une  deuxieme  serie  d’essais,  nous  avons  utilise  des  doses  de 
morphine  et  de  narcotine  d’activite  contrAlee,  non  plus  simultanement, 
mais  Tune  apres  l’autre ,  sans  lavage  intermediate  et  dans  l’ordre  sui  vant, 
morphine,  narcotine;  puis  dans  d’autres  essais,  narcotine,  morphine. 

Enfin,  dans  une  troisieme  serie  d’experiences,  nous  avons  employe  k 
tour  de  role  Tun  des  deux  alcaloides  A  dose  tres  faible,  presque  au  seuil 
d’action,  afin  de  voir  plus  facilement  l’effet  total. 

Aucune  de  ces  trois  series  d’experiences  ne  nous  a  monlre  de  poten¬ 
tialisation. 

Des  experiences  analogues,  realisees  sur  Tintestin  isole  de  lapin,  nous 
ont  fourni  des  r6sultats  identiques. 

1.  Issekutz.  Archiv  f.  ges.  Phys.,  1912,  142,  p.  225. 

2.  Straub  et  Caesar.  Bloch  Zeits.,  1912,  42,  p.  317. 

3.  Trendelenburg.  Loc.  cit. 
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1°  Action  des  melanges  morphine- narcotine  a  parties  egales. 
—  Au  cours  d’une  des  experiences  precedentes,  nous  avons  employe 
0  g.  00075  de  narcotine  et  une 
dose  limite  de  0  g.  0075  de 
morphine  sans  obtenir  d’elTet 
superieur  k  celui  de  la  narco¬ 
tine  seule.  Nous  avons  alors 
pense  qu'un  melange  a  parlies 
Egales  de  narcotine  et  de  mor¬ 
phine  devait  agir  uniquement 
par  sa  narcotine,  d’autant  plus 
que  l’activitede  cette  derniere 
est  200  fois  plus  forte  que  celle 
de  la  morphine. 

Nous  avons  fait  90  essais 
d’un  tel  melange,  en  le  com- 
parant  k  une  solution  de  nar¬ 
coline  tilrhe.  Pour  eviter  toute 

cause  d’erreur,  nous  avons  Flc"  16'  “  Action  du  ehlorhydrate  de 

. . .  narcotme  a  la  dose  de  10  -  \ 

prepare  une  solution  initiale 

tilree  de  narcotine  que  nous 
avons  divisee  en  deux  parties 
6gales  :  une  partie  a  servi 
d’etalon;  dans  l’autre  partie, 
nous  avons  fait  dissoudre  une 
quantity  determinee  de  chlor- 
hydrate  de  morphine.  Nous 
avons  constate  qu’a  volume 
egal  charune  de  ces  solutions 
donne  sur  le  meme  intestin 
des  couches  superposables 
(fig.  16,  17),  ce  qui  montre 
clairement  que  la  morphine 
est  inactive  k  cette  dilution. 

Nous  avons  eu  soin  d’employer 

dans  tous  ces  essais  la  narco-  ...  ...  ,  ,  r 

Fig.  17.  —  Action  sur  le  mSme  fragment 
tine  5,  dose  faible  (^1,33  X  10— 5  d'intestindu  melange  narcotine-morphine 

A  5  X  10— 6).  a  parties  6gales  a  la  dose  de  2  X  10—  ' 

2  ‘Action  d’un  melange  (dans  un  tel  mdlange,  la  narcotine  agit  a 

morphine-narcotine-  co-  la  dose  de  10 
deine  sur  I’intestin  isole  de 

cobaye.  —  Nous  avons  prepare  une  solution  de  ces  trois  alcaloides, 
telle  qu’elle  contienne  10  parties  de  morphine,  4  de  narcotine  et  0,5  de 
codeine. 
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Nous  avons  etudie  son  action  sur  l’intestin  isole  de  cobaye.  Nous 
avons  constate  d’une  part  qu’il  n’y  a  pas  potentialisation  des  effets,  et 
que,  d’autre  part,  compare  &  une  solution  de  narcotine  titrSe,  ce 
melange  s’est  montre  actif  dans  la  mesure  de  la  seule  narcotine  qui  y  est 
contenue. 

,V  Action  d'un  melange  morphine-narcotine- codeine-papave- 
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—  Action  du  chlorhydrate  de  narcotine  a  li  dose  de  1,1 
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Fio.  19.  —  Action  sur  le  mfime  fragment  d’intestin  d’un  melange  :  morphine  10, 
narcotine  4,  codeine  0,5,  papaverine  0,6,  dans  lequel  la  narcotine  se  trouve  agir 
a  la  dose  de  1,1  X  10  — 5. 


rine  sur  1’intestin  isole  de  cobaye.  —  Nous  avons  examine  sur 
l’intestin  de  cobaye  un  melange  de  composition  sensiblement  identique 
&  celle  de  l’opium  officinal,  contenant  10  parties  de  morphine,  4  parties 
de  narcotine,  0,5  de  codeine  et  0,66  de  papaverine. 

Dans  ces  conditions,  nous  avons  pu  nous  rendre  compte  qu’en  utili- 
sant  des  solutions  suffisamment  diluees  (10~5  A  5  X  10-®).  la  baisse  du 
tonus  est  proportiounelle  a  la  quantite  de  narcotine  qui  entre  dans  la 
composition  du  melange  (fig.  18  et  19).  Ces  r6sultats  s’expliquent  facile- 
ment;  en  effet,  l’opium  officinal  contient  pour  10  g.  de  morphine 
environ  4  ft  5  g.  de  narcotine,  mais  comme  l’activite  de  ce  dernier 
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alcaloi'de  est  sur  l’intestin  isol6  pres  de  200  foisplus  importante  que  celle 
de  la  morphine,  son  action  dans  une  telle  preparation  predomine  nette- 
ment.  Quant  aux  autres  alcaloides  de  l’opium,  plus  actifs  que  la  mor¬ 
phine,  ils  entrent  dans  la  poudre  d’opium  en  proportion  trop  faible  pour 
que  leur  propre  action  puisse  se  faire  sentir,  puisqu'il  n’y  a  jamais 
potentialisation  des  effets. 

DOSAGE  DE  LA  NARCOTINE  ET  DES  DIVERS  ALCALOIDES  DE  L’OPIUM 
DANS  LES  SOLUTIONS  DE  LEURS  SELS 
ET  DANS  LES  PREPARATIONS  INJECTABLES  A  BASE  DE  POUDRE  D'OPIUM 

Les  rGsultats  varies  decrits  ci-dessus  nous  ont  persuades  que  le  dosage 
biologique  des  divers  alcaloides  de  l’opium  est  possible  dans  certaines 
conditions,  et  nous  avons  mis  au  point  une  methode  pour  le  dosage  de 
ces  alcaloides  dans  les  solutions  deleurs  sels  et  dans  certaines  prepara¬ 
tions  &  base  de  poudre  d’opium. 

Dosage  de  la  narcotine  dans  lea  solntions  de  ses  sels.  —  En 

tenant  compte  des  observations  pr6cedemment  relatees  sur  la  fatigue 
progressive  de  l’intestin  au  cours  d’une  serie  d’experiences,  nous  ope- 
rons  de  la  facon  suivante. 

Sur  un  fragment  d’intestin  convenablement  prepare  et  presentant  un 
peristaltisme  normal,  on  cherche  experimentalement  la  plus  faible  dose 
de  narcotine  tilr6e  capable  de  provoquer  une  baisse  de  tonus  sans  exci¬ 
tation  notable.  Cette  dose  est  repetee  apres  lavage  de  I’intestin,  jusqu’4 
ce  que  l’on  obtienne  deux  fois  de  suite  la  meme  baisse  de  tonus.  A  ce 
moment,  on  fait  agir  la  solution  4  titrer  en  cherchant  A  obtenir  une 
baisse  de  tonus  du  mfime  ordre  de  grandeur  que  celle  donnee  par  la 
narcotine  de  titre  connu.  L’ordre  de  grandeur  etant  determine,  on 
renouvelle  l’experience,  de  fagon  &  obtenir  successivement  des  courbes 
identiques  avec  la  solution  etalon  et  avec  la  preparation  4  doser,  deux 
essais  avec  l’£talon  encadrant  un  essai  effectu6  avec  la  preparation  de 
titre  inconnu.  Si  ces  trois  traces  sont  superposables,  le  dosage  peut  6tre 
consider  comme  exact. 

Lorsqu’on  opere  de  cette  fajon  sur  des  solutions  pures  de  narcotine, 
le  dosage  ne  pr6sente  aucune  difficulty. 

Dosage  des  divers  alcaloides  de  1’ opium  dans  les  solutions  de 
leurssels.  —  11  est  possible  de  realiser  le  dosage  de  chacun  des 
alcaloides  de  l’opium  dans  des  solutions  pures  de  leurs  sels,  en  operant 
comme  il  a  et6  dit  pour  le  dosage  de  la  narcotine  :  il  suffit  d’employer 
chaque  alcaloi'de  4  une  concentration  voisine  de  son  seuil  d’action. 

Dosage  de  la  narcotine  dans  les  preparations  injectables  a 
base  de  poudre  d’opium.  —  On  opere  comme  pour  le  dosage  de  la 
narcoline  dans  les  solutions  de  ses  sels.  Lorsque  deux  baisses  de  tonus 
obtenues,  l’une  avec  la  solution  titree  de  narcotine,  l’autre  avec  la  prepa- 
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ration  a  doser  sont  identiques,  on  peut  en  deduire  la  dose  de  narcotine 
contenue  dans  la  preparation. 

Nous  avons  utilise  cette  technique  pour  doser  la  narcotine  contenue 
dans  des  extrails  totaux  iojectables  d’opium. 

Dans  ces  extraits,  l'acide  meconique,  la  meconine  et  la  plus  grande 
partie  des  resines  d’opium  sont  elimin^s.  Les  alcaloides  sont  salifies  a 
l’etat  de  chlorhydrates;  on  admet  genfiralement  qu’ils  subissent  pendant 
la  preparation  une  perte  variable  suivant  que  leur  fonction  base  est  plus 
ou  moins  forte.  Cette  perte  inl6resse  surtout  la  papaverine  (20  %)  et  la 
narcotine  (50  °/„). 

Nous  indiquons  dans  le  tableau  les  proportions  d’alcaloi'de*  dans  les 
opiums  commerciaux  et  dans  les  extraits  totaux  correspondants.  Les 
taux  d’alcaloides  dans  l’opium  sont  donnes  d’apres  Wolffenstein  (’), 
Tscuibch  (1 2)  et  Zender  (3). 


MOIRES 

POURCENTAGE 
dans  I’opium 

POURCENTAGE 
dans  les  extraits  totaux 

Morphine . 

10 

10 

Codeine . . 

0,2  a  0,8 

Thebalne . 

0,4 

0,4 

Narcotine . 

4  a  10 

2  a  S 

Papaverine . 

0.’2  * 

0,3  a  0,8 

Narceine . 

0,2 

Pour  6tablir  la  technique  du  dosage  de  la  narcotine  dans  les  extracts 
d’opium  injectables,  nous  avons  cherch6  primitivement  le  seuil  d’action 
de  la  narcotine  sur  l’intestin;  puis  nous  faisons  agir  la  narcotine  a  une 
concentration  double  de  ce  seuil  d’action,  soit  en  moyenne  2  X  10  —  ®. 
Dans  le  tableau  II,  la  premiere  colonne  donne  les  dilutions  correspon- 
dantes  des  divers  alcaloides  d’un  extrait  total  lorsque  la  narcotine  est 
elle-meme  a  la  concentration  de  2  X  10  — fl.  Dans  la  seconde  colonne, 
se  trouventles  concentrations  limites  correspondantes  telles  que  nous 
les  avons  donn6es  page  487.  La  troisieme  colonne  attribue  &  chaque 
alcaloide  un  coefficient  d’activitg  qui  est  le  quotient  de  la  concentra¬ 
tion  utilisee  par  sa  concentration  limite. 

Ce  tableau  nous  montre  que  la  narcotine  est  dans  ces  conditions  le 
plus  actif  de  tous  les  alcaloides  de  i’opium  et  que  seules  la  codeine  et 
la  papaverine,  dont  l’activite  est  voisine,  peuvent  g6ner  son  dosage. 


1.  Wolffenstein.  1 Die  Pflanzen  Alkaloi’dc,  3e  Edition.  Julius  Sprinoer.  Berlin,  1922. 

2.  Tschirch.  Handb.  d.  Pharmacognosic,  1923,  3,  p.  635. 

3.  Zender.  La  question  de  1'opium,  1929,  Zent.  Geneve. 
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Tableau  II. 


( 

COEFFICIENT 

d’activit6 

DILUTION 

des  alcaloides 

I-’:' 

d’un  ©xtrait  total 

CONCENTRATIONS  LIMITES 

une  solution 

d'opium 

■ 

dosage 

2  X10-4 

4  X  1°'  4  a  10  -  5 

8  X10  ”8  a  8X10- 7 

10  —  7  a  8  X  10  -  7 
8  X  10  —  8  a  2X10- 7 
1.6  X  10  -  7  a  4  X  10"7, 
i 

XXXXXX 

2 

0,04  A  0,10 
0,08  a  0,80 
0,10  a  1,20 
0,02  a  0,05 
0,04  a  0,10 

Comme  nous  l’avons  expose  plus  haut,  il  n’y  a  jamais  potentialisation 
des  effets,  mais  simple  addition.  Si  nous  nous  placons  dans  les  condi¬ 
tions  optima  (opium  riche  en  narcotine  ou  pauvre  en  codeine  et  en 
papaverine),  le  dosage  est,  possible,  le  coefficient  de  la  narcotine 
etant  2,  le  coefficient  (codeine  +  papaverine),  inferieurii  1,  etant  au-des- 
sous  du  seuil  d’action.  Si,  au  contraire,  les  conditions  sont  mauvaises, 
le  coefficient  d’activite  (codeine  papaverine)  depasse  le  seuil  d’action 
et  peut  meme  atteindrele  coefficient  d’activite  de  la  narcotine.  A  priori , 
le  dosage  parait  impossible. 

Nous  avons  voulu  experimenter  des  extraits  totaux  d’opium  rdpon- 
dant  &  ces  conditions.  La  Soci6te  industrielle  de  Chimie  organique  (*)  a 
bien  voulu  nous  preparer  deux  extrails  injectables  con  tenant  : 

EXTRAIT  N°  1  EXTRAIT  N°  2 


Narcotine . .  0,4  0,225 

Codeine .  0,08  0,08 

Papaverine . .  0,08  0,08 


Avant  de  pratiquer  le  dosage  de  ces  extraits,  nous  avons  dose  avec 
la  narcotine  titrde  k  1  */„  deux  solutions  contenant  narcotine, 
codeine  et  papaverine  dans  les  proportions  memes  de  ces  extraits.  La 
premiere  solution  nous  a  donnd,  dans  toute  une  serie  de  determina¬ 
tions,  des  chififres  trds  voisins  de  0,4  •/„  de  narcotine,  ce  qui  montre 
que,  dans  ces  conditions,  l’activite  relative  de  la  narcotine  est  suffisam- 
ment  elev6e  pour  qu’il  soit  possible  de  negliger  Taction  des  deux  autres 
alcaloides.  La  seconde  solution,  au  contraire,  nous  a  donne  des  chiffres 
beaucoup  trop  forts,  compris  entre  0,3  et  0,33  environ,  erreur  causee 
par  la  surcharge  de  la  codeine  et  de  la  papav6rine. 

1.  Nous  tenons  A  adresser  ici  a  M.  LapinA,  administrateur-delAgud  de  la  Societe 
industrielle  de  Chimie  organique,  nos  plus  vifs  remerciements. 
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Nous  avons  alors  dose  les  extraits  ci-dessus  indiques  spEcialement 
prEparEs. 

Le  premier  nous  a  donne  une  movenne  de  0,4  °/0  de  narcotine,  Ie 
second  une  moyenne  de  0,3  °/0. 

Pour  remEdier  ft  cet  inconvenient,  qui  rendait  le  dosage  incertain 
dans  les  extraits  contenant  moins  de  0,33  de  narcotine,  nous  avons 
songE  ft  les  charger  en  narcotine  par  addition  d’un  volume  Egal  d’une 
solution  de  narcoline  ft  0,5  °/0,  ce  qui  amene,  dans  le  second  extrait,  le 
chiffre  moyen  du  melange  ft  0,36  °/0  de  narcotine. 

Dosage  de  l’extrait  n°  1  ( sicopion ).  —  Nous  employons  la 
meme  technique  que  pour  le  dosage  biologique  de  la  narcotine  seule ; 
nous  utilisons  pour  plus  de  commodity  une  dilution  d’extrail  au  1/10  et 
une  solution  de  chlorhydrate  de  narcotine  ft  1  °/00. 

Par  exemple,  sur  les  traces  20,  21,  22,  nous  avons  trouve,  comme 
Equivalents : 

0  cm3  25  de  chlorhydrate  de  narcotine  ft  1  °/O0. 

0  cm”  60  de  sicopion  dilue,  soit  0  cm'  06  de  sicopion  injectable.  La 
teneur  en  narcotine  est  done,  dans  le  sicopion  injectable,  de  0,416  °/°- 

Dosage  de  V extrait  n'  2.  —  Nous  employons  la  technique  decrite 
ci-dessus,  mais  l’extrait  est  d’abord  additionne  d’un  volume  Egal  de 
chlorhydrate  de  narcotine  ft  5  %0,  puis  le  mElange  est  dilue  a  1/10. 

Deux  essais  successifs  ont  donnE  les  chiffres  suivants  :  0,233  et 
0,193  °/„  de  narcotine  alors  que  l’analyse  a  fourni  0,225  °/0. 

Technique  du  dosage  d’un  extrait  d’opium  injectable.  —  Nous 
effecluons  toujours  deux  dosages  successifs  avec  le  mEme  extrait,  l’un 
direct,  I’autre  aprEs  avoir  ajoutE  de  la  narcotine.  Si  les  deux  chiffres 
correspondent,  nous  prenons  le  chiffre  du  dosage  direct  comme  plus 
sensible;  si  la  difference  est  notable,  nous  prenons  le  chiffre correspon- 
dant  au  dosage  de  Fexlrait  charge. 

Nous  avons  dosE  la  narcotine  dans  quelques  extraits  totaux  d’opium 
injectable  (*)  et  obtenu  les  chiffres  moyens  suivants  : 

Pantopon  injectable . 0,4  %, 

Sicopion  injectable . 0,4  °/o 

Paveron  injectable . 0,3  °/o 

Tous  les  dosages  sont  Evalues  en  narcotine  base  et  non  en  chlorhy¬ 
drate  de  narcotine,  nos  solutions  titrEes  Elant  prEparEes  ft  partir  de  la 
base. 

Essais  de  dosage  de  la  narcotine  dans  les  extraits  d’opium 
offlcinaux  non  injectables.  —  Nous  avons  employE  l’extrait  d’opium 
officinal  titrE  ft  20  °/„  de  morphine,  soit  en  solution  aqueuse,  soit  en 
solution  glycEro-alcoolique. 

i.  Ce«  trois  produits  sont  prepares  respectivement  par  les  firmer  :  Hopfmasn- 
Laroche,  Society  industrielle  de  Chimie  organique,  Boulakger-Dalsse. 
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en  partie  eet  alcaknde ;  une  portion  notable,  40  °/o  environ,  passe  cepen- 
dant  dans  l’extrait  :  soit,  pour  l’extrait  officinal,  4  &  50  o  de  narcotine. 

Dans  nos  essais,  nous  avons  trouve  pour  un  tel  extrait  un  seuil 
d’activite  de  10  — 5  amenant  une  baisse  de  tonus  tres  legere  et  de  courte 


Fia.  23.  —  Action  de  l’exlrait  d’opium  officinal  a  3,3  X  10  ~ 

duree;  en  augmentant  la  dose,  cet  effet  croit  rapiiement  (fig.  23)  et 
s’accompagne  d’une  paralysis  trbs  forte  et  tres  persistante  du  peristal- 
tisme.  Nous  avons  compare  l’activite  de  Fextrait  avec  celle  d’une  solu- 


Fio.  24.  —  Action  de  l’acide  mSconique  a  10  - c. 

tion  titree  de  narcotine  et  nous  avons  trouv£  10  °/0  de  narcotine,  ce  qui 
depasse  beaucoup  la  quantite  qui  est  contenue. 

Mais  dans  Fextrait  d’opium  d’autres  Elements  que  les  alcaloi'des  dejA 
etudies  peuvent  agir  sur  l’intestin.  En  effet  les  preparations  d’extraiis 
injectables  contiennent  les  aLcaloides  it  l’6tat  de  chlorhydrates ;  dans 
l’opium,  au  contraire,  ils  sont  combines  a  l’acide  meconique. 

Nous  avons  effectue  une  dizaine  dlexperiences  sur  l’acide  meco¬ 
nique  (fig.  24)  et  trouve  un.  seuil  d’activite  de  2  X  10  ~5,  l’opium 


DOSAGE  DB  LA,  N  ARGOT  IN  B 


499 


de  Smyrne  contenant  4%  de  cet  acide,  il  s’en  trouve  done  8  ,°/„  dans 
1’extrait. 

Nous  avons  aussi  mesure  l’activite  de  l’acide  lactique,  qui  constitue 
1  &  2  °/'o  de  l’opium,  soit  2  h  4  °/„  de  1’ ex  trait.  Nous  avons  trouve  tine 
concentration  linaile  active  de  3,3  x  10- 5  produisant  une  faible  baisse 
de  tonus;  la  baisse  de  tonus  augment®  avec  la  dose  et  ia  Sj.xlO— 5 
environ  apparait  une  paralysie  du  peristaltisme. 

L’opium  contient  egalement  un  principe,  la  mteconine,  au  taux  de 
0,3,%  dans  la  poudre.  L’essai  dela  m leonine  nous  a  donne  une  concen¬ 
tration  lirnite  active  de  3,3  X  10- 5. 

De  plus,  tandis  que  dans  la  preparation  des  extraits  totaux  injectables 
la  plus  grande  partie  des  r^sines  d’opium  sent  61imin4es,  celles-ci  passent 
dans  l’extrait  officinal  dont  elles  constituent 


48  %  environ.  Ces  resines  donnent  par  Oxy- 
dation  permanganique  de  l’acide  phtalique 
et  de  l’acide  cinchomironique  en  quantity 
notable,  acides  qui  permettent  de  conclure 
a  la  presence  de  bases  isoquinol£ines.  Ces 
base9  sent  toutefois  incristallisables  par 
salification. 

Nous  avons  essaye  l’activite  de  ces  resines 
de  la  facon  suivante,  nous  avons  epuise  au 
bain-marie  bouillant  pendant  une  demi- 
heure,  d’une  part  0  gr.  10  de  refsines  par 
SO  cm8  d’eau  distillee,  dautre  part 
0  gr.  10  de  r6sines  par  50  cm'  d’HGl  centi- 
normal ;  les  liqueurs  flltr6es  se  sont  mon- 
tr6es  actives,  la  premiere  a  10— a  (fig.  25 

Ces  seules  r6sines  qui  possddent  une  activ 


>•),  la  seconde  HX  10"“®. 
fite  considerable  (coefficient 


d’activite  2,2  pour  un  coefficient  d’activite  egal  a  2  pour  la  narcotine) 


suffisent  &  empecher  le  dosage  de  cet  alcaloide  dans  les  extraits  d’opium 


officinaux. 


Nous  avions  pensd  at  efifectuer  le  dosage  des  autres  alcaloides  secon* 
daires  Ires  actifs  de  l’opium  :  papaverine  et  codeine,  dans  les  melanges 
d’alcaloides  et  les  extraits  injectables;  mais  les  difficultes  survenues 
au  cours-  du  dosage  de  la  narcotine  nous  ont  rrtontre  que  nous 
n’aurions  pu  le  reussir  qu’en  chargeant  les  preparations  de  trois 
ou  quatre  foiS' la  valeur  de  l’alcaloide.  Dans  ces  conditions,  la  sensibi- 
lite  du  dosage  se  trouve  diminude  &  tel  point  que  les  resultats  sont  sans 
interet. 
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CONCLUSIONS 

1°  Les  divers  alcalo'ides  de  l’opium  ont  une  action  sensiblement 
paraliele  sur  l’intestin  isole  de  cobaye.  Cependant,  tandis  que  les 
derives  phenanthreniques  :  morphine,  codeine,  thebaine  provoquent,  a 
faibles  doses,  une  16g6re  diminution  du  peristaltisme,  les  derives  iso- 
quinoieiques  :  narcotine,  papaverine,  narceine  provoquent,  k  faibles 
doses,  une  legere  excitation  du  peristaltisme,  qui  n’est  d’ailleurs  pas 
constante.  A  fortes  doses,  tous  les  alcalo'ides  de  l'opium  agissent  iden- 
tiquement  et  provoquent  une  baisse  du  tonus  et  la  paralysie  du  peristal¬ 
tisme.  Ces  effets  sontplus  ou  moins  importants  suivant  les  alcaloides,  la 
morphine  etant  le  moins  actif  de  tous  et  la  narcotine  1’un  des  plus  actifs. 

2°  La  Constance  des  resultats  observes  et  la  proportionnalite  qui 
existe  entre  la  quantite  d’alcalolde  agissant  et  la  baisse  de  tonus  pro- 
duite  nous  ont  permis  d’etablir  une  methode  de  dosage  de  chacuu  des 
alcaloides  en  solution  pure. 

3°  De  plus,  la  narcotine  peut  etre  dosee  dans  les  associations  mor¬ 
phine-narcotine  el  dans  les  melanges  dont  la  composition  en  alcaloides 
est  voisine  de  celle  de  l’opium.  L’action  de  ces  preparations  est  com- 
paree  a  celle  d’une  solution  de  narcotine  titree,  en  utilisant  toutefois 
des  solutions  assez  diluees  pour  reduire  la  morphine  et  les  autres  alca¬ 
loides  &  des  concentrations  61oign6es  de  leur  seul  actif.  On  constate,  en 
effet,  que  de  telles  solutions  provoquent  une  baisse  du  tonus  propor- 
tionnelle  k  la  quantity  de  narcotine  existant  dans  le  melange. 

Cette  methode  donne  des  resultats  satisfaisants  pour  les  di verses 
preparations  injectables  introduites  en  th6rapeutique,  dont  la  compo¬ 
sition  est  plus  ou  moins  voisine  de  celle  de  l’opium ;  mais  elle  n’est  pas 
applicable  Si  l’extrait  d’opium  officinal,  qui  contient  Si  cote  des  alca¬ 
loides  d’autres  substances  actives  sur  l’intestin.  Le  rdsultat  obtenu  pour 
l’extrait  est  cependant  interessant  puisqu’il  permet  de  confirmer  par 
l’analyse  physiologique  la  presence  d’une  quantite  notable  de  bases 
tres  actives,  inconnues  jusqu’ici,  etque  des  reactions  chimiques  avaient 
seules  ddceiees. 

(, Laboratoire  de  Pharmacologies  Faculte  de  Medecine  de  Paris.) 


Dr  Jeanne  Levy. 


Olivier  Gaudin. 
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Le  glutathion. 

Parmi  les  corps  chimiquement  d6finis  fournis  par  l'hydrolyse  des  pro¬ 
tides,  on  a  isole  un  compose  sulfur6  :  la  cystine,  qui  est  le  disulfure  de 
la  cysteine,  ou  acide  a-amino  p-thiolactique. 

CH*  —  SH  CH*  —  s  —  S  - 

2  HC  —  NH!  -(-  1/2  0*  —V  HG  —  NH*  H*N 
COOH  COOH 

CysWine.  Cystine 

La  cysteine  s’oxyde  facilement,  non  seulement  en  presence  d'oxygdne, 
mais  aussi  en  presence  de  composes  accepteurs  d’hydrog&ne  :  bleu  de 
mdthylene  par  exemple. 

D’une  manifere  gen6rale,  les  composes  poss6dant  un  sulfhydryle  de 
formule  g^ndrale  RSH  donnent  facilement  des  reactions  schematises 
ainsi  par  R.  Fabke  (*),  Hopkins  et  Dixon  (2). 

HOH  /OH 

R_S  — S  — R  +  A+  ->2R.SH  +  A< 

HOH  xOH 

/H 

2RSH  +  B  — >  B  <  +  R  —  S  —  S  —  R 

Ml 

en  d^signant  par  K  un  constituant  accepteur  d’oxygfene  et  par  B  un 
accepteur  d’hydrogene.  Le  groupe  [— S  — S— ]  apparait  comme  un 
catalyseur  de  transport  d’hydrogene. 

Parmi  les  hypotheses  emises  par  les  biochimistes  modernes  pour 
expliquer  les  oxydations  tissulaires,  l’une  (Warburg)  admet  une  activa¬ 
tion  de  1’oxygene  par  transformation  en  combinaison  peroxydique  sous 
l’influence  des  ferments,  gr&ce  au  fer  et  au  manganese  qu’ils  renfer- 
ment;  l’autre  (Wieland)  permet  d’expliquer  les  oxydations  biologiques 
en  l’absence  d’air  par  une  reaction  simultane  d’hydrog6nation.  Pour 
Wieland,  c’est  l’hydrogene  qui  se  trouve  active,  l’oxygSne  ne  jouant 
qu’un  rOle  passif. 

On  comprend  que  l’attention  des  biologistes  ait  ete  attirSe  sur  le  role 
possible  des  composes  sulfhydryl6s  dans  les  ph6nomenes  d’oxydo- 
reduction  dans  les  tissus.  II  6tait  naturel  de  chercher  d  isoler  des  tissus 


—  CH* 

-  CH  +  H*0 
COOH 
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des  substances  chimiques  definies  capables  de  provoquer  ces  reac¬ 
tions. 

M.  de  Rey-Pailhade,  en  1888,  montre  que  les  tissus  animaux  et 
quelques  substances  vegetales  donnent  un  degagement  d’H‘2S  si  on  les 
traite  par  le  soufre  &  la  temperature  de  40°.  II  admet  que  cette  reduction 
est  due  a  un  compose  special,  le  philotheion,  que  l’on  peut  repre¬ 
senter  schematiquement  par  la  formule  RSH  et  susceptible  de  donner 
par  oxydation  le  philothion  :  RS— SR. 

Pour  De  Rey-Pailuade  (*)  les  tissus  peuvent  se  classer  en  deux 
groupes : 

Le  groupe  A  qui  renferme  les  tissus  susceptibles  de  degager  H'S 
&  une  temperature  voisine  de  100',  d’apres  la  reaction  probable  : 
2RSH  -*-  H2S  -)-  R  —  S  —  R  ; 

Le  groupe  B  forme  par  les  tissus  qui  ne  degagent  pas  d’H2S  dans  les 
memes  conditions. 

Les  tissus  du  groupe  A  additionnes  de  soufre  et  places  &  l’etuve  £.  40° 
degagent  IPS,  suivant  la  formule  probable  : 

2RSH  +  S  =  H*S  +  R  —  S-S  — R. 

Les  tissus  du  groupe  B  ne  donnent  pas  cette  reaction. 

Les  tissus  du  groupe  A  renferment  du  philotheion  et  centieanent  de 
1’hydrogene  d’une  labilit  e  tres  grande. 

De  Rey-Pailuade  (*)  voit  dans  le  soufre  le  meilleur  reactif  des  com¬ 
poses  sulfhydryles,  plus  fidele  que  le  nitroprussiate  de  sodium  en  milieu 
alcalin  qui  doit  donner  une  coloration  rouge. 

En  1921,  F.  G.  Hopkins  (*)  signale  l’existence  d’un  compose  sulfure 
qu’il  isole  des  cellules  de  levure  de  biere.  II  en  donne  le  mode  de 
preparation.  Ce  compose,  nomm6  glutathion,  fut  considere  comme 
un  dipeptide  forme  par  l'union  d’une  molecule  d’acide  glutamique 
(C02II —  CH2 —  CH2 — CH  —  C02H)  et  d’une  molecule  de  cysteine.  Les 
NH2 

constantes  physiques  furent  donnees  et  cette  constitution,  qui  futmeme 
confirmee  par  la  synthese,  fut  admise. 

Cependant,  en  1927,  Hunter  et  Ea&les  (6)  ayaut  emis  des  doutes  sur 
la  constitution  du  glutathion,  Hopkins  reprit  l’etude  de  la  question.  11 
modifia  sa  premiere  methode  de  preparation  et  isola  un  compose  parfai- 
tement  cristalli&e,  qu’il  montra  etre  un  tripeptide  resultant  de  l’union 
des  3  acides  amines  :  acide  amino-acetique  ou  glycine  (CH2 — C02H), 

Nil2 

acide  glutamique  et  cysteine. 

Plus  reeemment,  Kendall,  Mason  et  Me  Kenzie  (’)  ont  modifie  la 
deuxifeme  methode  proposee  par  Hopkins  et  ont  obtenu  avec  un  bon 
rendement  le  produit  cristallise. 
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Void  le  principe  de  leur  methode  : 

'La  levure  des  boulangers  est  traitEe  par  l’eau,  on  ajoute  du. benzene, 
apres  agitation  prolongee  on  laisse  reposer. 

On  ajoute  une  quantitE  dEtermin-ee  d’acide  sulfurique  diluE  et  aussitot 
une  quantity  suffisante  debaryte  pour  prEcipiter  l’acide. 

On  separe  le  precipite  par  centrifugation,  et  on  traite  par  l’acetate 
neutre  de  plomb.  AprEs  cette  addition,  le  pH  de  la  liqueur  est  voisin 
de  5,8. 

Le  prEcipitE,  apres  centrifugation,  est  decompose  par  un  lEger  excEs 
decide  sulfurique.  AprEs  agitation,  le  prEcipitE  de  sulfate  d>e  plomb  est 
sEparE  et  la  liqueur  est  additionnee  d’acide  sulfurique  en  quantite  suffl- 
sante  pour  obtenir  une  solution  0,5  N.  Le  rouge  Congo  est  utilise  comme 
indicateur.  La  solution  est  portee  E50°  et  on  ajoute  par  petites  portions 
de  l’oxyde  de  cuivre.  Celui-ci  est  prepare  par  Ebullition  de  la  liqueur  de 
Fehmng  avec  un  excEs  de  glucose  ;  il  doit  etre  d’un  beau  rouge.  II  faut 
Eiviterun  excEs  de  cuivre,  le  terme  de  la  reaction  estatteint  quand  l’oxyde 
de  cuivre  ajoute  E  une  petite  portion  de  liqueur  Eclaircie  par  centrifu¬ 
gation  ne  donne  pas  de  precipitE. 

Le  prEcipilE,  aprEs  repos  de  quelques  heures,  est  sEpare  par  filtration 
snr  terre  d’infusoires,  lave,  mis  en  suspension  dans  l’eau  et  dEcomposE 
par  l’hydrogene  sulfure.  Le  precipitE  de  sulfure  de  cuivre  est  sEparE, 
l'acide  sulfurique  exactement  precipite  par  la  baryte  et  la  liqueur  est 
concentrEe  a  consistance  sirupeuse.  Puis  la  solution  est  abandonnEe  E  la 
glaciere,  jusqu’E  cristallisation.  Les  nristaux  sont  lavEs  avec  une  petite 
quantitE  d’acide  aoEtique,  puis  d’aleool  absolu.  Le  glutathion  est  fina- 
lement  dessEchE.  Les  eaux  meres  des  premiers  cristaux  peuvent  foumir 
une  nouvelle  quantitE  de  produit. 

Le  composE  ainsi  obtenu  est  bien  un  tripeptide.  Hans  les  prod.uits 
obtenus  par  l’hydrolyse  E  l'aide  de  l’acide  sulfurique,  ila  Ete  possible  de 
caractEriser  :  l’acide  amino-acEtique  ou  glycine,  l’acidie  glutamique  et 
la  cystEine.  Hdfkins  (*),  Kendall,  Mason  et  Me  Kenzie  (’)  ont  rEussi 
l’hydrolyse  de  ce  tripeptide  par  l’Erepsine;  ils  ont  pu  caractEriser  dans 
les  products  obtenus :  la  cystEine,  la  glycine  par  formation  d’acide  hippu- 
rique ;  ils  n’ont  pas  reussi  k  sEparer  l’acide  glutamique.  En  dehors  des 
trois  amino-acides  indiquEs,  aucun  autre  n’a  EtE  caractErisE, 

La  mEthode  de  titration  acidimetrique  de  Harris  appliquEe  E  ladEter- 
mination  des  groupes  NHS  et  COOH  a  donnE  des  resultats  qui  conflrment 
les  chiffres  thEoriques  calculEs  pour  le  tripeptide. 

Pirie  et  Pinuey  (”)  confirment  egalement  ces  rEsultats. 

Kendall,  Mason  et  Me  Kenzie  (’)  ont  eherchE  E  Etablir  quelle  constitu¬ 
tion  il  fallail  attribuer  au  glutathion,  parmi  les  douze  maniEres  possi¬ 
bles  de  souder  les  trois  amino-acides  envisagEs. 

Sans  donner  une  solution  dEfinitive  ils  estiment  que  le  glutathion  doit 
etre  considErE  comme  :  glutamyl-cysteinyl-glycine  ou  glutamyl-glycyl- 
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cysteine,  le  groupe  amine  de  l’acide  glutamique  etant  en  y  par  rapport 
au  groupe  carboxyle  entre  en  combinaison  avec  le  groupement  amine. 

Hopkins  se  demanda  si  le  nom  de  glutathion  devait  etre  conserve  au 
tripeptide  isoie.  II  lui  a  sembie  preferable  de  le  faire.  En  effet,  le  produit 
primitivement  isoie  renferme  une  forte  proportion  de  tripeptide  et  les 
principales  propridtes  etudiees  avec  le  produit  primitif  sont  les  m6mes 
que  celles  du  tripeptide  pur.  Nous  exposerons  done  les  plus  importantes 
des  propri6tes  qui  ont  ete  fix6es  i  parlir  du  corps  isol6  par  Hopkins  lors 
de  ses  premiers  essais. 

Proprietes  chimiques  du  glutathion.  —  Nous  retiendrons  ici  les  pro¬ 
prieties  dues  au  groupe  SH. 

La  facilite  de  la  reaction  : 

2  R  —  SH  +  1/2  O'  HsO  +  R  —  S  —  S  —  R 

est  influencee  par  la  constitution  du  reste  R. 

Cette  reaction  semble  plus  facile  avec  le  glutathion  qu'avec  la  cysteine 
par  exemple. 

Cette  transformation  reversible  est  extremement  sensible  k  la  reaction 
du  milieu. 

Si  l’on  epuise  k  l’eau  froide  un  tissu,  il  ne  rdduit  plus  le  bleu  de 
methylene. 

Si  1’on  place  ce  tissu  dans  une  solution  de  concentration  et  de  reaction 
convenables,  privee  d’air,  et  si  on  ajoute  le  glutathion  oxyde  (R.  S.  S.  R.), 
le  systeme  d6colore  le  bleu  de  methylene. 

II  y  a  done  d’abord  reduction  du  groupe  disulfure;  le  tissu  lave,  sans 
action  sur  le  bleu  de  methylene,  est  capable  de  reduire  le  glutathion 
oxyde. 

Le  pouvoir  reducteur  et  l’acliviie  respiratoire  recuperes  par  un  tissu 
lave,  par  addition  de  glutathion,  demeurent  les  inemes  lorsque  le  tissu 
est  chauffe  e  100°. 

Hopkins  a  etudie  l’action  du  glutathion  dans  l’oxydation  des  acides 
gras  non  satures  et  de  certains  protides. 

L'oxydation  des  acides  gras  non  satures  peut  se  produire  en  l’absence 
des  elements  des  tissus,  lorsque  le  glutathion  existe  sous  la  forme  RSH. 

MEYERnoF  explique  l’action  du  glutathion  sur  les  acides  gras  non 
satur6s  par  la  formation  d’un  peroxyde. 

2  RSH  +  0*  —>  R  —  SH  —  0  —  0  —  SH  —  R 

RSH  -  0  —  0  —  SHR  +  A  ->;AO!  +  2  RSH. 

Le  glutathion  est  egalement  capable  de  provoquer  l'oxydation  de  cer¬ 
tains  protides,  mais  seulement  en  milieu  neutre  ou  legerement  alcalin. 
Cette  reaction  n’a  lieu  que  si  les  protides  possedent  un  groupe  [ —  SH] 
libre. 

Les  reactions  d’oxydation-reduction  dues  au  glutathion  ont  6te  etudiees 
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par  de  nombreux  auteurs,  en  particulier  par  Hopkins  et  Dixon  (*},  par 
Tunnicliffe  Meyerhof  ("),  J.  M.  Johnson  et  C.  Voegtlin  (“). 

Dosage  du  glutathion  reduit.  —  Tunnicliffe  (“)  a  donne  une  methode 
de  dosage  dont  le  principe  est  bas6  sur  l’oxydation  du  groupe  [— SH] 
par  une  solution  d’iode  titrde.  L’indicateur  employ^  ytant  le  nitro-prus¬ 
siate.  Les  tissus  frais,  sur  lesquels  on  fait  le  dosage,  sont  broyds  dans 
un  mortier  avec  du  sable  et  de  l’acide  trichlorac^tique  k  10  °/„.  On  fibre, 
ypuise  i  deux  reprises  par  I’acide  trichlorac^tique  dilu6,  la  liqueur  est 
titree  par  l’iode. 

Mme  L.  Randoin  et  R.  Fabre  (“)  ont  pr6cis6  le  mode  op6ratoire  i 
suivre  dans  ce  dosage. 

II  y  a  lieu  de  faire  remarquer  que  la  reaction  du  nitroprussiate  alcalin 
est  due  au  groupe  sulfhydryle  en  general  et  n’est  pas  spGcifique  du 
glutathion. 

D’autre  part,  d’autres  substances  peuvent  6tre  oxyd6es  par  l’iode. 

Mme  L.  Randoin  et  R.  Fabre  ont  etudiy  la  sensibility  de  la  faction 
au  nitroprussiate. 

Le  mode  op6ratoire  qu'ils  pr6conisent  est  le  suivant  :  Pr61ever  pour 
1'essai  0  cm'  3  de  solution  trichloracytique,  additionner  ce  liquide  d’une 
goutte  de  solution  de  nilro-prussiate  de  sodium  4  5  °/0  (pr6par6e  extem- 
poranyment)  puis  faire  arriver  de  l’ammoniaqueii  la  surface  du  myiange 
au  moyen  d’une  pipette  effilye.  On  voit  apparaltre  un  anneau  rouge 
avec  la  solution  contenant  des  composys  &  groupe  sulfhydryle. 

Dans  ces  conditions,  la  faction  est  k  la  limite  de  sensibility  pour 
1  mgr.  de  glutathion  pour  100  cm*  de  liqueur. 

II  y  aura  lieu  de  faire  une  correction  dans  la  determination  de  la 
teneur  en  glutathion  reduit  par  le  nitro-prussiate. 

Les  memes  auteurs  opyrent  le  dosage  egalement  avec  l’empois 
d  amidon  comme  indicateur,  mythode  nycessitant  ygalement  une  cor¬ 
rection. 

I  Is  proposent  la  technique  opyratoire  suivante  : 

Un  poids  connu  de  tissu,  recueilli  immydiatement  aprys  la  mort  de 
F animal,  est  hachy  finement  et  rapidement;  la  pulpe,  myiangde  avec  du 
sable  lavy,  est  traitee  par  un  poids  ygal  d’acide  trichloracytique  k 
10»/o. 

On  filtre  k  la  trompe  et  on  traite  de  nouveau  le  rysidu,  k  deux 
reprises,  de  la  myme  maniyre.  En  gynyral,  l’ypuisement  est  alors 
complet. 

La  solution  claire  finalement  obtenue  est  titrye,  en  employant  une 
burette  au  cinquantiyme  de  centimetre  cube,  avec  une  solution  centi- 
normale  d’iode  pryparye  extemporanyment  par  dilution  de  la  solution 
decinormale.  L’indicateur  est  le  nitro-prussiate  en  liqueur  ammoniacale 
employy  comme  il  a  yte  deji  indiquy. 

Le  glutathion  dans  les  tissus.  —  Les  methodes  de  dosage  appliquyes 
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aux  differents  tissus  ont  permis  de  classer  ceux-ci  d’apres  leur  teneur 
en  glutathion  reduit. 

Void  les  chifires  obtenus  par  Blanchetiere  et  Binet  “)  poor  les 
divers  organes  du  chien  : 


TF.NEl'It  MOV  RUNE 


Surrenales .  482 

Foie .  310 

Rein . 284 

Testicule .  260 

Thyroide .  228 

Pancreas .  217 

Penman . 82 

Muscle  squelettique .  73 

Sang  (arteriel) . . ,.  15 


Les  experiences  de  perfusion  do  foie  entreprises  par  Fabre  et 
Simonnet  (”)  ont  montre  que,  si  l’equilibre  physico-chimique  de  la  cellule 
est  respecte,  le  glutathion  est  tres  difficilement  en'traine.  Dans  le  cas- 
■oontraire  il  est  facile  de  faire  passer  le  glutathion  dans  le  liquids  de 
perfusion.  II  suffit  d’effectuer  la  circulation  artifieielle  soitavecde  l’eau, 
«oit  avec  du  liquide  de  Ringer  additionne  de  toxiques  tels  que  le  chlo- 
T,oforme  ou  le  cyanure  de  potassium. 

Blanchetiere  et  Binet  (“)  out  Studie  l’influence  des  divers  facteurs 
biologiques  sur  la  teueur  en  glutathion  reduit  des  lissus  du  chien. 

Le  regime  alimentaire  n’a  pas  eu  dTinfluence  considerable. 

Les  variations  de  la  fonction  respiTatoire  ont  peu  d’influence  sur  la 
teneur  en  glutathion  des  tissus,  mais  au  contraire  une  influence  consi¬ 
derable  sur  le  glutathion  du  sang. 

Binet,  Blanchetiere  et  Melon  (*’)  ont  montre  que,  chez  le  chien,  le 
sang  arteriel  contient  environ  to  milligr.  de  glutathion  reduit  pour 
100  cm3;  dans  le  sang  du  coeur  droit,  il  y  a  plus  de  glutathion  (18  mil- 
tigr.)  que  dans  le  sang  arteriel. 

L’asphyxie  eleve,  quelquefois  double,  le  glutathion  reduit  du  sang 
arteriel;  lore  de  la  reprise  de  la  respiration,  le  glutathion  retombe  &  son 
taux  primitif,  apres  un  temps  fort  long.  Cette  Elevation  du  taux  du  glu- 
iathion  reduit,  au  cours  de  l’asphyxie,  est  un  phenomene  uniquement 
sanguin  et  ne  se  retrou  ve  pas  dans  les  tissus. 

La  teneur  des  tissus  cancereux  en  glutathion  est  6levee  et  de  mSme 
.ordre  que  celle  des  tissus  normaux  les  plus  riehes  de  1’organisme.  Apres 
la  mort,  le  glutathion  reduit  disparailt  rapidement. 

A.  Morel  et  P.  Delore  {*°)  out  montre  que  la  refrigeration  retardait 
cette  disparition. 


Si  le  glutathion  et  les  derives  sulfures  de  constitution  analogue 
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semblent  bien  jouer  tin  rdle  important  dans  les  ph&nomSnes  d’oxydation- 
rMuetion  des  tissns,  les  conditions  d’action  de  ces  produits  restent  en 
grande  partie  a  preciser.  L.  Damas. 
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NOTICE  BIOGRAPHIQUE 


PIERRE  GUIGUES 

(  1868-1930) 

L’Academie  de  Medecine  vient  de  perdre,  dans  sa  section  de  Phar- 
macie,  i’un  des  membres  correspondents  nationaux  qu’elle  avait  elus 
l'an  dernier  :  le  professeur  Pierre  Guigues,  de  la  Faculte  de  Medecine  et 
de  Pharmacie  de  Beyrouth. 

Notre  confrere  naquit  k  Embrun,  dans  les  Hautes-Alpes,  le  28  mars 
1868.  Etudiant  en  Pharmacie  &  Marseille,  il  obtint  son  diplome  de  phar- 
macien  en  1892.  Elevedes  plus  distingues,au  cours  m6me  de  ses  etudes, 
il  devint  prdparateur  de  la  chaire  de  Chimie  de  l'Ecole  de  Marseille  et 
puisa  dans  ces  fonctions  le  goflt  de  la  chimie  qui  ne  devait  jamais 
l’abandonner;  en  meme  temps,  il  conquerait,  en  1890,  avec  le  n°  1,  la 

1.  Notice  lue  a  l’Academie  de  Mfidecine,  dans  la  stance  du  20  mai  1930,  par 
M.  le  professeur  M.  Delewne. 
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place  d’interne  en  pharmacie  des  hdpitaux  de  Marseille.  Sans  exception, 
chaque  ann6e,  il  remportait  les  premiers  prix  de  son  Ecole.  G’est  dire 
qu’ci  une  intelligence  vive  et  prompte  il  alliait  la  pers6verance  et  l’opi- 
ni&tretd  necessaires  au  succes. 

Une  place  de  professeur  de  Pharmacie  et  de  Matiere  m6dicale  6tant 
devenue  vacante  h  la  Faculty  frantjuse  de  Medecine  et  de  Pharmacie  de 
Beyrouth  en  1894,  seulement  deux  ans  apres  que  Pierre  Guigues  eut  6t6 
re$u  pharmacien,  il  l’obtint  sans  difficulte.  Descendu  de  ses  montagnes 
&  la  mer,  il  n’avait  pas  r6sisl6,  en  cette  ville  de  Marseille,  porte  de 
1’Orient,  &  l’appel  des  Marches  de  l’Est;  comme  tant  d’autres  de  ses 
compalriotes  montagnards,  il  avait  envisage  l'exil  momentane  avec 
ser6nit6.  Il  ne  manquait  d’ailleurs  pas,  k  chaque  p6riode  de  vacances, 
de  retourner  au  pays  natal  oh  il  avait  conserve  un  toit;  son  plaisir  6tait 
ensuite  de  venir  causer  avec  des  amis  de  ses  projets  de  travaux,  des 
ameliorations  a  apporter  &  sa  Faculty,  k  ses  laboratoires,  de  se  tenir  au 
courant  de  ce  qu’h  Beyrouth  il  avait  quelque  difficulte  k  connailre.  J’ai 
eu  l’honneur  et  le  plaisir  d’etre  bien  souvent  consulte  au  cours  de  ces 
entretiens  aimables. 

Une  fois  k  Beyrouth,  oh,  comme  vous  le  savez,  notre  Faculty  fran¬ 
chise  est  concurrences  par  une  Faculty  americaine  dont  les  ressources 
ne  se  comparent  pas  a  la  nhtre,  —  j'entends  par  leur  ampleur  infiniment 
plus  grande,  —  Guigues  multiplia  ses  efforts,  sans  lr£ve  ni  mesure, 
pour  la  bonne  reputation  de  sa  Faculty.  Les  nombreux  pharmaciens 
dont  il  eut  la  formation  h  charge,  aujourd’hui  r£pandus  en  Turquie,  au 
Liban,  en  Syrie,  en  Perse,  en  Egypte,  en  Palestine,  etc.,  sont  des 
temoins  qui  nous  apprendraient  certainement  que  ces  efforts  n’ont  pas 
6t6  vains.  A.nim6  d’un  patriotisme  profond,  Guigues  avait  r6ussi  k  incul- 
quer  h  ses  sieves  l’amour  de  notre  pays,  de  notre  esprit  et  de  nos 
mSthodes;  chacun  d’eux  a  certainement  emportS  dans  sa  patrie  une 
parcelle  d’affection  pour  le  Maitre  et  le  pays  qu’il  symbolisait. 

Ce  sont  ces  sentiments  que  j’exprimais  devant  vous  en  sollicitant  vos 
suffrages  pour  le  titre  de  membre  correspondent  national  en  faveur  de 
Guigues.  En  repondantaux  propositions  de  la  Section,  vous  pouvez  6tre 
certains  que  vous  aviez  apport6  h  notre  regrett6  confrere  une  des  plus 
belles  joies  de  sa  carriere,  non  pas  joie  d’orgueil,  mais  joie  de  pouvoir 
renforcer  encore  par  une  autorith  accrue  son  action  sur  ses  sieves  et  ses 
compatriotes  libanais,  et  tout  cela  au  profit  de  notre  pays. 

Ce  n’est  6videmment  pas  sur  ces  seuls  sentiments  que  s’etait  bas6 
votre  choix.  Il  s’6tait  appuy6  aussi  sur  la  notori6t6  scientifique  de  notre 
confrere. 

Guigues,  doue  de  la  prodigieuse  mSmoire  qui  lui  avait  assure  ses  bril- 
lants  succes  scolaires,  apprit  tres  vite  l’arabe  et  le  turc,  avec  toutes  leurs 
subtilit6s.  Nous  en  avons  un  reflet  dans  les  traductions  qu’il  nous  a 
donnees  d’un  grand  nombre  de  documents  arabes  de  medecine  et  de 
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pharmacie.  L’une  des  plus  importantes  est  la  traduction  du  livre  de 
V Art  du  7 raitement,  de  Najm-ad-Dyn  Mahmoud,  qu’il  presenta  comme 
these  de  docteur  en  Pharmacie  de  l’Universite  de  Paris  en  1902;  cette 
traduction  etait  precedde  d’un  essai  sur  la  pharmacie  arabe.  Par  la 
suite,  Guigues,  s’interessant  h  la  vie  libanaise,  nous  a  donne  nombre 
d’analyses  des  aliments  du  Liban.  Chef  du  laboratoire  d’analyse  des 
produits  alimentaires  h  Beyrouth, il  avait  a  compter  non  seulement  avec 
les  aliments  des  Europeens,  mais  encore  avec  les  aliments  speciaux  du 
pays. 

Guigues  s’etait  si  bien  assimile  k  son  pays  d’adoption  qu’il  y  avait 
installe  une  usine  de  fabrication  de  resine  de  scammonee;  celle-ci  fut 
ddtruite  par  les  Turcs  pendant  la  guerre,  alors  que  Guigues,  comme  tant 
d’autres,  avait  tout  quitte  pour  servir  son  pays.  Ce  fut  une  grande  perte 
materielle  qui  fut  mal  indemnisde.  Cependant,  Guigues  se  preoccupait 
de  reedifier  son  usine  pour  la  transmettre  a  ses  enfants  devenus  grands, 
lorsque  la  mort  est  venue  le  surprendre.  Ses  amis,  habitues  a  le  voir  si 
robuste,  en  furent  douloureusement  etonnds. 

Au  milieu  d’un  enseignement  magistral  fort  surcharge  auquel  il  joi- 
gnait  la  direction  des  travaux  pratiques  et  des  occupations  d’analyste 
officiel,  Guigues  n’a  jamais  abandonne  la  recherche  et  nous  lui  devons 
quantite  d’articles  de  chimie  pharmaceutique,  de  chimie  analytique  ou 
de  chimie  biologique  dont  la  diversity  ddfie  un  expose  d'ensemble,mais 
fait  ressortir  les  dminentes  qualites  d’adaptation  de  leur  auteur. 

Guigues  etait  membre  correspondent  de  la  plupart  de  nos  Societes  de 
pharmacie.  Depuis  1923,  il  etait  chevalier  de  laLdgion  d'honneur. 

Guigues  avait  eu  neuf  enfants;  la  carriere  des  ainds  s’ebauchait; 
quelques-uns,.  k  la  satisfaction  de  leur  pere,  s’etaient  orientes  vers  la 
medecine  et  la  pharmacie.  A  eux  tous,  ainsi  quA  Mme  Guigues  si  dure- 
ment  dprouvde,  l’Aeaddmie  exprime  ses  sympathies  avec  l’espoir  que 
l’hommage  que  nous  rendons  k  la  mdmoire  de  notre  confrdre  apporlera 
quelque  consolation  h  leurldgitime  douleur.  ( Applaudissements .) 
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I*  LIVRES  NOUVEAUX 

LUMIE11E  (Auguste).  Tuberculose.  Contagion,  hdr6dit6.Un  vol.  in-8“, 
311  pages  avec  42  Figures,  Prix  :  25  francs.  Imprim.  Leon  Sezanne,  75,  rue  de 
la  Buire,  Lyon,  1930.  —  Un  ouvrage  de  ce  savant  original  laisse  toujours 
chez  le  lecteur  une  impression  profonde  et  ce  livre,  reserve  k  l’etude  des 
conceptions  aetuelles  sur  la  tuberculose,  est  en  outre  d’un  intdrdt  des  plus 
captivants 

La  terrible  maladie  est-elle  ou  non  contagieuse?  Faut-il  admettre,  comme 
on  le  fait  aujourd’hui  sans  preuves  suflisantes,  qu’elle  n’est  pas  hereditaire? 
Telles  sout  les  deux  principales  questions  traitdes. 

On  n’analyse  pas  un  pareil  livre,  on  le  lit  et  on  le  relit.  M.  Auguste  Lumiere 
y  pose  d’abord  le  problfeme,  en  resumant  avec  claitd  les  variations  de  l’opi- 
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nion  medicate  au  cours  des  siecles  passes,  et  cela  de  main  de  maltre,  en 
quelques  pages;  puis,  il  aborde  la  contagion  en  faisant  remarquer  combien  il 
est  difficile,  dans  les  enqudtes,  d’eliminer  le  facteur  heredity. 

La  contagion  est  surtout  dangereuse  et  indubitable  chez  les  nouveau-nds  et 
les  enfants  en  bas-Age. 

Dans  les  premieres  semaines  de  la  vie,  1’intestio  prdsente  une  permeability 
particulidre.  «  Ce  ne  sont  pas  seulement  les  microbes,  mais  aussi  les  grosses 
moldcules  proteiques  et  les  antitoxines  qui  sont  capables,  tout  au  ddbut  de  la 
vie,  de  frauchir  la  muqueuse  intestinale  plus  facilement  que  par  la  suite.  » 
(fig.  3  a  9). 

M.  Auguste  Lumiere  ddtruit  aussi  une  legende  concernant  la  part  de  la 
tuberculose  dans  la  mortality  infantile;  elle  n’enldve  qu’une  quantity  relati- 
vement  faible  d’enfants  au  cours  de  la  premiere  annee,  soit  1.037,  quand  la 
debility  congdnitale  (tableau  p.  77)  comple  pour  13.086,  les  diarrhdes  et  ente¬ 
ntes  pour  11.422,  les  affections  de  l’appareil  respiratoire  (phtisie  exceptde), 
7.245 ;  mAningite  simple,  2.993;  bronchite  aigue,  1.593;  coqueluche,  1.204;  elle 
n’arrive  done  qu’au  septieme  rang.  Cette  proportion  minime  doit  Aire  un  peu 
supdrieure,  car  de  nombreux  cas  de  meningite  simple  et  d’affections  bron- 
chiques  ou  intestinales  doivent  dtre  attribues  a  l’infection  tuberculeuse ;  mais, 
somme  toute,  on  arrive  difflcilement  au  taux  de  5  p.  100.  Le  veritable  sauve- 
tage  de  l’enfance  realisd  par  les  oeuvres  sanitaires  est  dO  presque  exclusive- 
ment  a  l’heureuse  technique  alimentaire  qu’elles  utilisent. 

Quant  au  probldme  de  l’herddite,  l’eminent  savant  conclut  nettement  dans 
le  sens  de  1’afflrmative  et  ses  conceptions  sur  la  tuberculose  justifient  son 
opinion.  Em.  Perrot. 

DELANGE  (R.).  Essences  naturelles  et  parfums.  Un  vol.  petit  in-8°, 
222  pages.  Prix  :  10  fr.  50.  Collection  Armand  Colin,  Paris,  1930.  —  Particu- 
lierement  bien  place  par  ses  travaux  originaux  comme  aussi  par  sa  situation 
de  Chef  des  Services  scientifiques  des  Fabriques  De  Laire,  M.  Raymond  Delange 
vient  decrire  un  excellent  petit  ouvrage,  rempli  de  documents  d’ordre  chi- 
mique  surtout,  concernant  les  substances  odorantes  retirees  des  essences 
naturelles  ou  fabriqudes,  partiellement  ou  compldtement  de  synthdse. 

Chacun  sait  qu’aujourd’hui  le  domaine  de  l’industrie  des  parfums  s’est 
singulidrement  dlargi  et  que,  grace  aux  produits  chimiques  synthetiques,  on 
est  arrive  A  produire  d’excellents  parfums  A  la  portee  de  toutes  les  bourses. 

L’art  du  parfumeur  a  etd  compard,  non  sans  raison,  a  Part  musical;  il  y  a 
des  tons  et  des  gamines  et  il  faut  pour  y  rdussir  de  vdiitables  dons  naturels. 

M.  Delange  n’est  pas  entrd  dans  cette  voie  et  s’est  justement  cantonne  dans 
la  documentation  :  origins  des  essences,  extraction,  composition  chimique, 
rapports  de  i’odeur  A  la  constitution  chimique  des  produits  synthetiques,  etc. 

Si  l’on  ajoute  que,  malgre  sa  concision,  cet  ouvrage  est  fort  bien  ordonnd  et 
dcrit  avec  un  soin  minutieux,  e’est  dire  tout  l’interet  qu’il  presente  et  qui  fait 
prdsager  des  rapides  succds  qu’il  mdrite.  Eu.  Perrot. 


Bull.  Sc.  Pharm.  ( Aout-Septembre  193 J). 
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2°  JOURNAUX  -  REVUES  -  SOCIEITES  SAVANTES 

Chimie  generals. 


Sur  l’alcool  heXahvdroph6nyl6tliylique  et  quelques-uns  de 
ses  liomolog-ues.  Darzens  (G.).  C.  R.  Ac.  Sc.,  1929,  189,  n°  21,  p.  852.  — 
Cet  alcool  se  forme  au  cours  de  la  preparation  de  1’alcool  phenyl^thylique 
par  la  methode  de  Bouveault  et  Blanc,  c’est-a-dire  dans  la  reduction  du 
ph6nylac§tate  d’^thyle  par  le  sodium  et  l’alcool.  L’alcool  hexahydro- 
phenyiethyliqne  s’obtient  avec  un  bon  rendement  en  reduisant  l’hexahydro- 
ph6nylac6tate  d’4thyle  au  moyen  du  sodium  et  de  l’alcool  amylique;  on  le 
purifie  par  1’intermAdiaire  de  son  phtalate  acide.  Les  trois  derives  methyl  As 
dans  le  noyau  ont  ete  obtenus  par  la  mSme  methode.  Tous  ces  alcools 
hexahydroaromatiques  ontune  odeurfaible  tr6s  differente  de  celle  des  alcools 
aromatiques  correspondants.  P.  C. 

Constitution  du  dioxypyramidon.  Charonnat  (R.)  et  Delaby  (R.). 
C.  R.  Ac.  Sc.,  1929,  189,  n°  2*7,  p.  1285.  —  Le  dioxypyramidon,  resultant  de 
l'action  du  perhydrol  sur  le  pyramidon,  est  I’a-methyl-a-acdtyl-^-phdnyl- 
j3-dim4thyloxamylhydrazide  CH3.CO.N(CH3).N(C!H').CO.CO.N(CH3)5.  En  effet 
ce  composd  n’est  pas  un  aminoxyde;  il  esl  sature;  ddcompos^  par  la  soude 
d’une  fagon  m6nag6e,  il  se  d^double  presque  quantitativement  en  «a'-acetyl- 
methyl-.S-phenylhydrazide  et  dimethyloxamate  de  sodium.  La  constitution 
d’ailleurs  a  6td  confirmee  par  la  synthase.  P.  C. 

Amides  et  iniides  d6rivees  du  vanadium.  Pascal  (P.)  et  Dan- 
sette  (A.).  C.  R.  Ac.  Sc.,  1930,  190,  n°  1,  p.  25.  —  Par  l’action  du  gaz 
ammoniac  sur  le  chlorure  de  vanadyle  dilud  dans  un  solvant  anhydre, 
on  obtient,  suivant  la  temperature  et  la  vitesse  de  passage  du  courant 
gazeux,  trois  composes  distincts  :  1°  VONH,  2NH3;  2°  VOfNH*)3;  3°  VO(j\TH’;3, 
2VONH,  2NH3.  P.  C. 

Sur  quelques  paires  d’aminoalcools  st<5reoisom£res.  Obten- 
tion  exclusive  de  ebaque  isom&re.  Tiffeneau  (M.),  Levy  (M11*  J.  et 
Dixz  (E.).  C.  R.  Ac.  Sc.,  1930,  190,  n°  i,  p.  57.  —  Dans  la  preparation  des 
aminoalcools  ArA^fC(OH)CH(NH,)CH,  par  action  des  derives  organomagndsiens 
sur  les  aminocetones,  on  peut  obtenir  a  volontd  l’une  ou  l’autre  des  deux 
formes  stereoisom^res  pr^vues  en  intervertissant  l’ordre  d’introduction  des 
radicaux  aromatiques.  P.  C. 

Synthase  du  dioxypyramidon.  Delaby  (R.)  et  Chabonnat  (R.)  C.  /?. 
Ac.  Sc.,  1930,  190,  n°  1,  p.  59.  —  Cette  synthese  a  pour  but  d’apporter  une 
nouvelle  preuve  A  la  constitution  de  ce  corps.  L’action  du  chlorure  de 
dimAthyloxamyle  (CH3)*NCO.COCl  sur  l’a-acdtyl-a-mdthyl-^-phenylhydrazide 
CH3.CO.N(CH3).NH.C'IF  fournit  le  dioxypyramidon  ou  «-a-m6thylacetyl-p- 
[GphAnyldimAthyloxamylhydrazide.  P.  C. 

Action  de  Pammoniaque  concentree  sur  le  compost  HgBr22NH3. 
Formation  de  HgH'NBr  et  de  Hg'NBr.  Francois  (M  ).  C.  R.  Ac.  Sc.,  1930, 
190,  n°  2,  p.  125.  —  Le  compose  HgBr*,  2NH’  fournit,  sous  l'action  d’un 
petit  volume  d’ammoniaque,  le  bromure  de  monomercurammoniuni  HglPN’Br, 
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et,  avec  un  grand  volume  d’ammoniaque,  le  hromnre  de  diinercurammonium 
Hg*NBr.  Ces  reactions  sont  limitees  et  reversibles.  P.  G. 

Sin1  rinfluence  de  l’oxjgfene  dans  l’iodo  volatilisation.  Dan- 
gear  d  (P.).  C.  R.  Ac.  Sc.,  1930,  190,  n°  2,  p.  131.  —  La  propriety  qu’ont  les 
laminaires  d’emettre  de  l’iode  libre  aux  dApens  des  composes  iodds  necessite 
la  presence  de  l’oxyg&ne  exterieur.  P.  C. 


Pharmacodynamie.  —  Therapeutique. 


Comparaison  des  pouvoirs  anestli6siques  de  la  cocaine  et 
de  ses  principaux  succedanes  sur  les  dilF6rents  elements 
nervcux.  Rkgnier  (J.).  Ball.  Acad.  Med.,  1929,  3e  s.,  102,  p.  119.  —  Les 
anesth6siques  locaux  r<§agissent  de  facons  differentes  sur  les  trois  appareils 
nerveux  considdres  (corn6e,  nerf  moteur  et  nerfs  sensitifs).  Pour  determiner 
)e  pouvoir  anesthesique  d’un  produit  on  ne  peut  done  pas  se  borner  4  etudier 
son  action  sur  le  nerf  moteur.  Tandis  que  les  differents  corps  6tudids  pre¬ 
sen  tent  de  trfes  grandes  differences  d’activite  vis-a-vis  de  la  cornde  et  du  nerf 
moteur,  ces  differences  sont  beaucoup  plus  faibles  lorsqu’on  s’adresse  aux 
nerfs  sensitifs.  R.  D. 

Action  des  sels  de  magnesium  sur  la  gen6.se  des  tumeurs  du 
goudron.  Marollaz  (M.).  Bull.  Acad.  Med.,  1930,  103,  p.  166. —  Le  chlo- 
rure  de  magnesium  retarde  l’apparition  et  empPche  le  developpement  des 
n^oplasmes  du  goudron  chez  les  lapins  normaux.  II  est  inefficace  chez  les 
lapins  albinos.  R.  D. 

line  nouvelle  forme  de  la  medication  iod6e  par  l'absorption 
des  huitres  ayant  11x6  et  organist  de  fortes  quantit6s  d’iode. 

Loubatie  et  Salles.  Bull.  Acad.  Med.,  1929,  3“  s.,  102,  p.  391.  —  L’addition 
progressive  d’iode  a  l’eau  de  mer,  continuellement  brassee  et  aer6e  d’blevage 
d'huitres,  permet  de  fixer  sur  celles-ci  une  quantity  d’iode  600  fois  plus 
grande  que  la  normale.  Les  huitres  ainsi  traitees  constituent  un  veritable 
aliment  iode  et  renferment  de  20  a  24  milligr.  d’iode  organique  assimilable 
par  douzaine.  R.  D. 

L’action  de  l’urine  de  femme  enceinte  sur  le  tractus  genital 
de  la  souris  et  en  particulier  de  la  souris  male.  Son  utilisa¬ 
tion  pour  le  diagnostic  biologique  de  la  grossesse.  Remarques 
sur  quelques  conclusions  a  en  tirer  pour  la  physiologie  gravi- 
dique.  Brouha  ( L . ) ,  Hinglais  (H.)  et  Simonnet  (H.).  Bull.  Acad.  Med.,  1930, 
103,  p.  130.  —  L’uriue  de  femme  enceinte  renferme,  dfes  le  ddbut  de  la  gros¬ 
sesse,  une  hormone  produite  par  le  lobe  anterieur  de  l’hypophyse.  Cette 
hormone  est  facilement  mise  en  Evidence  par  injection  de  1’urine  a  des  souris 
males.  R.  D. 

Itechercbes  sur  les  narcoses  combiners.  IV.  Etendue  de 
la  narcose  dans  la  narcose  combinee  averline-etlier  cli ez 
l’animal.  Kaerber  (G.)  et  Lendle  (L.).  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharm.,  1929, 
142,  p.  1-16.—  L’administration  d’ether  et  d’avertine  dans  le  rapport  1  :  1  et 
1  :  2  prdsente  une  action  anesthdsique  additive  et  une  action  l^thale  diminu^e 
de  30  &  40  «/ o.  P.  B. 
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Recherches  sup  les  narcoscs  combinecs.  V.  Courbes  tie 
concentration-action  tie  I’avertine  sur  le  centre  respiratoirc 
din  lapin  et  action  combinee  de  I'avertine  et  de  la  morphine 
sur  la  respiration.  Kaerber  (G.)  et  Lendle  (L.).  Arch.f.  exp.  Path.  u. 
Pharm.,  juillet  1929,  143,  n°‘  1-2,  p.  88-107.  —  Etablissement  de  la  courbe 
de  conceDtration-aclion  de  I’avertine  au  point  de  vue  de  son  action  paralv- 
sante  sur  la  respiration,  courbe  14gerement  convexe  du  cdt4  des  ordonn6es. 
Le  comportement  de  la  dose  a  Taction  n’estdonc  pas  lin4aire,  avec  Televation 
de  ladose,  il  se  produitun  leger  affaiblissement  de  Taction  relatif.  L’influence 
de  1  avertine  sur  le  volume  respiratoire  est  plus  marquee  que  celle  sur  la 
frequence.  L’effet  de  conubinaison  de  I’avertine  et  des  faibles  doses  de  mor¬ 
phine  reste  hypoadditif.  P.  B. 

Recherelies  sur  les  diflerents  points  d’attaquc  de  quelques 
narcotiques  sur  le  systfeme  ncrveux  central.  Lendle  (L.).  Arch, 
f.  exp.  Path.  u.  Pharm.,  juillet  1929,  143,  nos  1-2,  p.  108-116.  —  Etude  quan¬ 
titative  de  la  sensibilite  differente  de  quelques  fonctions  du  systfeme  nerveux 
central  (r^flexe  de  position  du  corps,  reflexes  douloureux  et  fonctions  v4ge- 
tatives  comme  la  respiration)  vis-4-vis  des  narcotiques,  par  la  determination 
des  doses  minima  necessaires  pour  la  paralysie  de  ces  fonctions.  A  ce  point 
de  vue,  les  narcotiques  peuvent  4tre  repartis  dans  les  deux  groupes  de  Pick, 
lhalamiques  et  corticaux.  Une  combinaison  des  narcotiques  des  deux  groupes 
(v6ronal  sodique  et  avertine)  avec  la  scopolamine  ne  renforce  pas  Taction 
narcotique.  P.  B. 

Narcoses  combinees.  Xote  sur  la  quatri£me  communication  : 
16tendue  de  la  narcose  par  I'avertine  additionn6e  d’dtlier. 

KXbber  (G.).  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharm.,  novembre  1929,  146,  nos  1-2, 
p.  105-108.  P.  B. 

Pouvoir  anestlnSsique  des  vapeurs  des  d£riv§s  cl»lor6s  du 
methane,  de  l  ethane  et  de  l  elbylfene.  Lazarew  (N.  W.).  Arch.  f. 
exp.  Path.  u.  Pharm.,  1929,  141,  p.  19-24.  P.  B. 

Comportement  des  nerfs  extracardiaques  du  chat  pendant 
l’6th£risation.  Une  importante  source  d’erreur.  Kobacker  [J.  L.)  et 
Rigler  (R  ).  J.  Pharm.  exp.  Ther.,  octobre  1929,  37,  n°  2,  p.  161-175.  — 
L’ether  a  une  action  anesthesique  sur  les  vagues  du  chat,  mais  aux  doses 
ordinaires  il  ne  deprime  pas  les  acceliirateurs.  Le  vague,  dans  Tanesth4sie  a 
Tether,  cesse  de  repondre  a  peu  prfes  au  moment  ou  les  mouvements  volon- 
taires  du  corps  disparaissent.  Chez  le  chat  la  nicotine  ne  determine  plus  son 
effet  stimulant  prlparalytique  sur  le  vague  si  Tether  est  administre  le  premier, 
tandis  que  Tac^tylcholine  garde  toute  son  action.  Cel  effet  de  T6ther  s’exerce 
en  premier  lieu  et  surtout  sur  les  ganglions.  P.  B. 

La  teneur  du  sang  en  adrenaline  pendant  l’anesth^sie. 

Schlossmann  (H.)  et  Mugge  (H.).  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharm.,  sep- 
tembre  1929,  144,  nos3-4,  p.  133-141.  —  L’adr^naline  est  toujours  ddcelable 
dans  le  sang  arteriel  pSripherique  dans  Tanesth4sie  (chloroforme,  6ther, 
acetylene),  quand  la  pression  sanguine  baisse.  L’adr4nalin6mie  de  l’anesthesie 
n’est  pas  due  4  une  action  directs  des  anesth6siques,  mais  4  une  action 
rSflexe  conditionnSe  par  l’hypotension.  La  mioformation  d’adrSnaline  dans 
les  surr4nales  est  en  outre  emp4ch6e  par  le  chloroforme.  Le  taux  de  l’adre- 
naline  dans  le  sang  p4riph4rique  peut  s’41ever  4  1/2,8  milliard  dans  une  anes- 
thdsie  profonde  avec  hypotension.  P.  B. 
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La  loi  du  tout  ou  rien  de  la  narcose  et  la  deuxifeme  critique 
dc  Hans  Wintersteiu.  Mansfeld  (G.).  Arch.  /'.  exp.  Path.  u.  Pharm., 
septembre  1929,  144,  nos  3-4,  p.  142-151.  —  Polemique  avec  Winterstein,  vali¬ 
date  complete  pour  l’auteur  de  la  loi  du  tout  ou  rien  de  la  narcose. 

P.  B. 

Rapports  de  l’excitabilite  et  de  la  grandeur  de  fexcitation 
dans  les  nerfs  narcotises.  Mansfeld  (G.)  et  Lanczos  (A.).  Arch.  f.  exp. 
Path.  u.  Pharm.,  septembre  1929,  144,  nos  3-4,  p.  152-163.  —  Les  auteurs 
montreut  que  l'on  peut  diminuer  1'excitabilite  electrique  d’une  portion  d’un 
nerf  narcotisee  avec  une  concen'ration  constante  d’anesthAsique  et  une  duree 
plus  graude  d’expArience,  sans  obtenir  llnalement  une  paralysie  complete.  La 
determination  de  la  grandeur  reelle  d’excitation  mesurhe  par  la  hauteur  des 
contractions  maximales,  en  employaut  des  excitations  mecaniques,  montre 
qu’A  un  stade  auquel  1’excitabilitA  electrique  a  1’interieur  du  territoire  nar¬ 
cotise  est  ddja  disparue,  l’excitation  mecanique  au  niveau  de  ce  territoire 
peut  encore  declencher  des  contractions  maximales.  Dans  la  narcose  pro- 
fonde,  il  se  produit  une  phase  dans  laquelle  une  excitation  mAcauique  dans 
la  zone  narcotisee  dAclenche  des  contractions  plus  faibles  que  la  meme  exci¬ 
tation  portde  centralement  ou  peripheriquement  par  rapport  a  la  zone  nar- 
cotisee*  Ceci  est  en  contradiction  avec  nos  connaissances  sur  la  conduction 
des  excitations  dans  le  nerf  normal  (Adrian)  et  avec  la  loi  du  tout  ou  rien  des 
excitations.  Quand  le  stade  precedent  de  diminution  de  fonctionnement  est 
alteint,  la  paralysie  complete  survi-nt  au  bout  d’une  demi-heure  a  une  heure, 
paralysie  reversible  du  reste  apres  suppression  du  narcotique.  La  loi  du  tout 
ou  rien  de  la  narcose  est  egalement  valable  dans  l’interieur  d’une  zone  ner- 
veuse  narcotisee  si  la  fonction  propre  des  fibres  nerveuses,  l’excitation  elle- 
meme  est  mesur6e,  et  non  une  de  ses  resultantes,  l’excitabilite.  P.  B. 

Action  des  narcoliques  sui*  faction  de  l'liistamine  sur  les 
vaisseaux  isoles  Katz  (G.).  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharm.,  1929,  141, 
p.  366-372.  — L’hydrale  de  chloral,  l’uretbane  et  l’ether  suppriment  la  con¬ 
traction  des  vaisseaux  isoles  par  I’histamine,  le  processus  est  reversible  pour 
le  chloral  et  l’urethane,  mais  non  pour  l’ether.  P.  B. 

Antagonisme  r«5ciproque  entre  le  camplire  et  l’hydrate  de 

chloral.  Chiodo  (A.).  Arch.  ini.  Physiol.,  1928,  30,  p.  225-243.  —  L’auteur 
met  en  evidence  I’antagonisme  sur  le  cocur  isolA  de  grenouille  de  faction 
depressive  des  fortes  doses  de  chloral  etde  faction  excitante  des  faibles  doses 
de  campfire,  d’une  part,  et,  d’autre  part,  celui  de  faction  depressive  des 
fortes  doses  de  camphre  et  de  Paction  excitante  des  faibles  doses  de  chloral. 
Discussion  au  sujet  du  mecauisme  des  antagonismes  en  pharmacologie. 

P.  B. 

Accoutumance  des  fibres  nerveuses  auxtoxiques.  Lanczos  (A.). 
Arch.  /.  exp.  Path.  u.  Pharm.,  1929,  141,  p.  248-256.  —  Possibi lite  de  crAer 
une  accoutumance  d’un  tronc  nerveux  v  s-a-vis  de  PurAlhane,  qu’il  est 
impossible  de  rAaliser  au  niveau  de  l’appareil  nerveux  moteur  terminal. 
Tronc  nerveux  et  appareil  nerveux  terminal  priisentent  done  des  difliirences 
d’ordre  non  seulement  quantitatif,  mais  aussi  qualitatif.  P.  B. 

Etude  comparative  de  nouveaux  d6riv6s  de  I’acide  barbitu- 
rique.  Underhill  (F.  P.)  et  Johnson  (0.  R.).  J.  Pharm.  exp.  Ther.,  avrill929, 
35,  n°  4,  p.  441-448.  —  Etude  de  six  acides  dthylbarbiluriques  :  acides  : 
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(1)  6thylbenzyloxymethyl,  (2)  ethylethoxymethyl,  (3)  4thyl  N  butoxymSthyl, 
(4)  6thyl  mfethoxymethyl,  (5)  6thylpropoxymethyl,  (6)  Sthylisobutoxymethyl 
barbituriques.  Par  ordre  de  toxicite  croissante  :  nos  4,  2,  3,  5,  6  et  1 ;  par  ordre 
d’activitd  croissante  :  1,  5,  6;  les  derives  2,  3,  4  sont  sans  action  hypnotique. 

P.  II. 

Sin“  le  noctal  et  le  pernoctone.  111.  Comporteuient  dans 
l’oi'ganisme.  IV.  Activity  desaeides  barbituriques  homotogues 
lix£s  sur  Ie  radical  bromallyle.  V.  Influence  de  la  structure  du 
radical  alltyle  sur  1’activite.  Bcedecker  (Kb.)  et  Ludwig  ( H . ).  Arch, 
f.  exp.  Path.  u.  Phann.,  1929,  139,  n“s  5-6,  p.  353-356,  337-360,  361-372. 
—  III.  Les  composes  acetonyles,  qui  re'sultent  de  la  transformation  dans 
l’organisme  du  noctal  et  du  pernoctone,  aussi  bien  que  les  derives  acetyles 
de  la  malonylurSe  qui  peuvent  resulter  de  la  transformation  des  corps  pre¬ 
cedents,  sont  pratiquement  non  toxiques.  IV.  Les  radicauxalkyles,  substituSs 
au  niveau  de  la  double  liaison  par  un  halogDne,  donnent  des  hypnotiques 
tres  actifs.  V.  Les  acides  barbituriques  du  type  du  pernoctone,  par  suite  de 
leur  structure  asymetrique,  sont,  au  point  de  vue  de  la  dose  et  de  la  rapidity 
de  l’apparition  du  sommeil,  les  hypnotiques  les  plus  actifs  connus  jusqu’a 
present.  P.  B. 

Antagonisme  et  synergisme  entre  quelques  analeptiques  et 

le  medinal.  Tartler  (0.  P.).  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Phann. ,  juillet  1929, 

143,  n°s  1-2,  p.  65-78.  —  Antagonisme  entre  Ie  medinal  (veronal  sodique)  et 
les  analeptiques  A  action  excitante  tels  que  le  cardiazol  et  synergisme  entre 
le  medinal  et  les  analeptiques  a  action  paralysante  tels  que  le  campbre. 

P.  B. 

Rapport  de  dose  it  eflet  pour  les  substances  narcotiques  de 
diflerents  groupes  (d’aprCs  des  recherches  sur  Ie  centre  respi- 

ratoire  du  lapin).  Lendle  (L.).  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharm.,  aoutl929, 

144,  n°s  1-2,  p.  76-82.  —  La  dose  et  Taction  sur  le  centre  respiratoire  du 

lapin,  avecle  pernoctone,  s’616vent  sous  un  rapport  h  peupres  lineal  re.  Pour 
l’avertine,  Faction  paralysante  de  la  respiration  des  doses  fortes  est  relative- 
ment  plus  faible;  la  dose  lethale  de  l’avertine  est,  en  eflet,  environ  troisfois 
plus  dlevde  que  celle  qui  diminue  de  moiti6  la  respiration,  tandis  qu’elle  est 
seulement  deux  fois  plus  dlevee  pour  le  pernoctone.  Le  quotient  de  l’etendue 
de  la  narcose  est  plus  grand  pour  Favertine  que  pour  le  pernoctone.  Celui-ci 
est  completement  anesthesique  aux  doses  lethales.  P.  B. 

Eflet  de  1’adininistralion  r£p6t6e  d'acide  di6tliylbarblturique 
et  d’acide  cyclo-hexenyl-ethylbarbiturique.  Eddy  (X.  B.).  Pharm. 
exp.  Ther.,  novembre  1929,  37,  n°  3,  p.  261-271.  —  Pas  de  creation  d’un 
etat  d’accoutumance  chez  le  chat  apres  administration  longtemps  continuee 
par  Festomac  de  doses  hypnotiques  de  veronal.  Pendant  les  premiers  jours 
du  traitement  par  une  faible  dose  de  veronal,  apparition  d  un  eflet  cumu- 
latif;  celui-ci  disparait  ensuite,  l’excr4tion  Femportant  sur  Fabsorption. 

P.  B. 

Excretion  de  l'acide  di<5tl»ylbarbiturique  pendant  son  admi¬ 
nistration  continue.  Eddy  (N.  B.).  J.  Pharm.  exp.  Ther.,  novembre  1929, 
37,  n»  3,  p.  273-282.  —  Durant  Fadministration  quotidienne  d’une  dose  fixe 
de  vdronal  par  voie  stomacale  chez  le  chat,  son  excretion  urinaire  estretardee 
pendant  la  premiere  semaine,  puis  augmente  pendant  la  deuxi&me  semaine. 
Le  retard  dans  1’excretion  s’accompagne  d’un  eflet  cumulatif  qui  disparait 
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quand  le  rythme  de  l’excr4tion  augmente.  Cette  succession  dans  restoration 
et  les  effets  du  veronal  se  repute  chaque  fois  que  l’on  augmente  les  doses. 

P.  B. 


Action  anlipyr6tique  et  toxicit6  ties  combinaisons  tie  magne¬ 
sium  et  d’acide  ph6nylcinchonique.  Barbour  (H.  G.)  et  Winter  (J.  E.). 
,/.  Pharm.  exp.  Ther.,  avril  1929,  35,  n*  4,  p.  425-434.  —  Toxicity  de  l’acide 
magnesium-ph6nylcinchonique  plus  faible  pour  la  souris  que  celle  de  l’acide 
sodium-phenylcinchonique.  Le  MgCl*  combine  avec  1’acide  Mg-ph6nylcincho- 
nique  dans  le  rapport  de  3  4  2  est  environ  14  %  moins  toxique  que  nele  font 
prevoir  les  toxicitSs  comparees  des  deux  composants.  Action  antipyrStique 
plus  intense  de  l’acide  Mg-phenylcinchonique  que  celle  de  l'acide  Na-ph^nyl- 
cinchonique  chez  les  lapins  en  hyperthermie.  L’addition  de  MgCl5  a  l’acide 
Mg-phenylcinchonique  hate  1’apparition  et  la  terminaison  de  l’antipyrfese. 

P.  B. 

Etudes  sur  l  absorption  ct  Texcr6tion  du  magnesium.  Taylor 
(W.  F.)  et  Winter  (J.  E.).  J.  Pharm.  exp.  Ther.,  avril  1929,  35,  n°  4,  p.  435-439. 
—  Pour  obtenir  une  narcose  lSgere,  taux  du  Mg  du  sang  chez  le  lapin  : 
7  a  11  milligr.  pour  100  cm3  et  pour  la  narcose  profonde  :  18  a  21  milligr. 
pour  100  cm3.  1  gr.  par  kilogramme  de  MgCl5  per  os  chez  uu  chien  normal 
determine  une  augmentation  de  10,44  milligr.  du  Mg  pourlS#  cm3  de  sfirum. 
Bien  que  deux  fois  superieur  au  seuil  narcotique  de  Neuwirth  et  Wallace, 
ce  taux  ne  produit  meme  pas  une  narcose  I6gere  chez  le  chien.  L’homme 
excrete  par  l’urine  de  9,48  4  11,26%  de  la  dose  de  MgCl5  dans  les  vingt- 
quatre  premiferes  heures.  Un  chien  4jeun  excrete  7,55  °/0  dans  les  mbmes 
conditions.  Le  chiorure  est  mieux  absorbs  que  le  sulfate  ou  l’oxyde.  Chez  les 
chiens  en  hyperthermie,  les  effets  sont  proportionnels  4  la  concentration 
du  Mg  sanguin.  Chaque  augmentation  de  celle-ci  de  2  milligr.  de  Mg  pour 
100  cm3  abaisse  la  temperature  d’environ  1“  F.  P.  B. 

Renforcement  de  1’action  des  sels  de  magnesium  et  Ieui* 
emploi  dans  la  narcose  par  voie  ent^rale.  Lieben  vS.).  Arch.  f.  exp. 
Path.  u.  Pharm.,  aoht  1929, 144,  nos  1-2,  p.  61-70.  —  Renforcement  de  Paction 
narcotique  des  sels  de  magnesium  par  la  diminution  du  taux  du  Ca  que  Pen 
peut  obtenir  par  les  procedes  habituels,  ainsi  que  par  une  dose  de  sel  de  Mg 
sublimaire  administr^e  vingt-quatre  heures  avant  Panesthesie.  L’anesthesie 
par  le  Mg  peut  egalement  6tre  realisde  par  voie  ent4rale  si  l’on  emploie  le 
chiorure  au  lieu  du  sulfate;  le  chiorure,  en  effet,  est  resorb^  plus  rapidement 
par  l’estomac,  il  est  soluble  dans  les  lipoides  et,  se  combinant  4  la  bile,  sa 
resorption  en  est  accel4ree.  Un  melange  de  MgCl5  et  de  bile  anesthesie  rapi¬ 
dement  par  voie  rectale  les  gros  animaux  (brebis,  vache).  P.  B. 

Le  role  des  dimensions  des  fibres  dans  l’£tablissement  d’un 
blocage  nerveux  par  pression  ou  cocainisation.  Gasser  (H.  S.)  et 

Erlanger  (J.).  Amer.  J.  Physiol.,  1929,  88,  p.  581-591.  —  Les  dimensions  des 
fibres  d’un  tronc  nerveux  constituent  un  facteur  important  dans  la  determi¬ 
nation  de  leur  sensibilite  relative  4  la  compression  et  4  la  cocaine.  La  com¬ 
pression  exerce  des  plus  grands  effets  sur  les  grandes  fibres  et  la  cocaine  sur 
les  petiles.  P.  B. 

Cocainisme  experimental.  Tatum  (A.  L.)  et  Seevers  (M.  H.).  J.  Pharm. 
exp.  Ther.,  juillet  1929,  36,  n°  3,  p.  401-410.  —  L’administration  prolongee 
de  cocaine  chez  le  lapin,  le  chien  et  le  singe,  et  probablement  aussi  chez 


320 


BIBLIOGKAPIIIE  ANALYTIQl’E 


Thomme,  augmente  Ieur  sensibility  a  cetie  drogue  plutdt  que  leur  tolerance. 
Le  chien  presente  une  vraie  psychose  cocainique  avec  d^sir  marque  de  la 

drogue.  Les  lapins,  a  1’inverse  des  chiens,  n’eliminent  pas  la  cocaine  dans 

1’ tirine,  m§me  aprJs  intoxication  grave.  La  sensibility  acquise  chez  les  chiens 
et  les  singes  persiste  dix  jours  au  muins.  Les  chiens  sensibilises  a  la  cocaine 
soul  hypersensibles  aux  autres  stimulants  (yphydrine)  et  hyposensibles  aux 
dSpresseurs  (morphine).  P.  B. 

Differences  raciales  dans  l’acfivite  mydriatique  de  la  cocaine, 
de  l’eupbtalmine  et  de  l^pbedrine.  Chen  (K.  K.)  et  Poth  (E.  J.).  J. 
Pharm.  exp.  Thar.,  juillet  1929,36.  n°  3,  p.  428-445.  —  Les  Caucasiens  sont 
les  plus  sensibles  a  Paction  mydriatique  de  ces  drogues,  ensuite  viennent  les 
Ghinois  et  enlin  les  nfegres.  P.  B. 

Differences  quantitalives  dans  faction  des  anestlnSsiques 
locaux  sur  les  nerfs  sensitifs  et  moteurs.  BckmxngMDS  (H.)  et 
Kochman.n  (M.).  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharm.,  1929,141,  p.  237-245.  —  Etude 
de  toute  une  s6rie  d’anesthesiques  locaux  (cocaine,  tropacocaine,  tutocaine, 
psicaine,  novocaine,  eucaine,  alypine  et  deux  corps  nouveaux,  les  composes 
G  147  et  1112,  et  la  stovaine  et  le  sulfate  de  potasse).  Disparition  des  reflexes 
dans  les  preparations  de  nerfs  sensitifs  avec  des  concentrations  d’auesthti- 
siques  locaux  plusfaibles  que  pourla  disparition  de  la  contraction  musculaire 
dans  les  preparations  de  nerfs  moteurs.  La  cocaine  agit  Ires  rapidement,  la 
psicaine  trbs  lenteraent.  Avec  la  stovaine,  le  nerf  moteur  est  paralyse  plus 
vite  que  le  nerf  sensitif.  P.  B. 

Action  des  anesth^siques  locaux  sur  les  nerfs  sensitifs  et 
moteurs  en  solutions  tainponn6es.  Kochmann  (M.)  et  Lyding  (H.). 
Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharm.,  1929,  141,  p.  246-247.  —  Etude  de  l'influence 
du  tamponnage  des  solutions  sur  Pactivity  des  anesthysiques  locaux. 

P.  B.  • 

11  enforcement  de  faction  ancstli£sique  locale  de  la  cocaine 
et  de  ses  succedan6s  par  f  association  avec  les  anlipyr<ytiques. 

Stender  (0.).  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharm.,  1929,  141,  p.  373-378.  P.  B. 

Renversement  de  faction  du  baryum  sur  les  preparations 
vasculaires  par  les  substances  du  groupe  de  la  cocaine. 

Rentz  (E.).  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharm.,  1929,  142,  p.  111-126.  —  Les  anes- 
thesiques  locaux  tels  que  l'eucaine  B,  la  cocaine,  la  stovaine,  la  tropacocaine, 
Palypine,  la  psicaine  et  la  tutocaine,  perfuses  a  travers  le  train  posterieur  de 
la  grenouille  (technique  de  Trendelenburg)  renversent  Paction  contracturante 
du  baryum  sur  les  vaisseaux,  la  novocaine  Paffaiblit  seulement.  P.  B. 

Y  a-t-il  des  fibres  pupillaires?  Wendel(A.)  et  Amsler  (C.) .  Arch.  f. 
exp.  Path.  u.  Pharm.,  aoht  1929,  144,  n°«  1-2,  p.  71-75.  —  Les  auteurs 
adraettent  Pexistence  de  fibres  visuelles  et  pupillaires  dans  le  nerf  optique. 
La  mydriase  cocainique  est  due  en  partie  a  une  diminution  par  la  cocaine  du 
tonus  lumineux  du  sphincter  pupillaire.  P.  B. 

Reeherchesexp6rimentales  sur  l’anestli6sique  local  S.  F.  147 
(panth6sine).  Rothlin  (E.).  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharm.,  septembre  1929, 
144,  nos  3-4,  p.  197-234.  —  Etude  pharmacodynamique  complete  de  la  panthy- 
sine  qui  est  le  mythansulfonate  du  N-diythyl-leucinol-yther  de  l’acide  p-amino- 
benzoique.  P.  B. 
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Renforcement  et  augmentation  de  la  dur^e  des  eflfets  anes- 
th^siques  locaux  par  l’ovalbumine  dans  les  recherches  sur  la 
corn6e.  Stendf.r  (0.)  et  Amsler  (C.).  Arch.  f.  Path.  u.  Phann.,  sep- 

tembre  1929,  144,  n°s  3-4,  p.  190-196.  —  L’ovalburuine,  instill^e  dans  la  con- 
jonctive  oculaire,  avaut  ou  en  meme  temps  que  des  doses  de  cocaine  inactives, 
ou  k  peine  actives,  conftre  a  celles-ci  un  pouvoir  anesthesique  complet  dont 
la  dur6e  s’approche,  ygale  ou  mSme  depasse  celle  des  doses  th^rapeutiques 
efficaces.  L’ovalbumine  augmente  considdrablement  ygalement  la  duree  de 
l’action  des  doses  therapeutiques  des  substances  du  groupe  de  la  cocaine. 

P.  B. 

Anestli£siques  locaux  et  adrenaline.  Rent'z  (E.).  Arch.  f.  exp.  Path, 
u.  Phann . ,  septembre  1929,  144,  noa  3-6,  p.  311-326.  —  Le  renforcement  de 
Taction  anesthesique  locale  des  substances  du  groupe  de  la  cocaine  par 
1’adrenaline  n’est  pas  dCi  essentiellement  &  Taction  vaso-eonstrictrice  de  cet 
alcaloide,  mais  beaucoup  plus  &  un  autre  mecanisme,  peut-Stre  a  une  sensibi- 
lisalion  des  terminaisons  nerveuses  par  Tadrenaline  vis-a-vis  des  substances 
du  groupe  de  la  cocaine  ou  vice  versa.  P.  B. 

Action  des  drogues  du  groupe  du  camphre  sur  la  respiration 
p6riodique  coeainique.  Orkstano  (G.).  Arch.  Int.  Pharm.  et  Ther.,  1921, 
35,  nos  1-2,  p.  351-365.  —  Action  de  la  cocaine  sur  la  respiration. 
Respiration  periodique  coeainique.  Orestano  (G.).  Arch.  Int.  Pharm. 
et  Ther.,  1929,  35,  u“3  1-2,  p.  366-376.  P.  B. 

Pseudococaine  di-oite  et  cocaine  gauelie.  Essais  compares 
d’anestli6sie  g6n6ralechez  les6pinoches.  Mercier  (F.)et  Valette(G.). 
C.  Ii.  Soc.  Biol.,  1929,  102,  p.  1016-1018.  —  Activity  anesthesique,  chez  T6pi- 
noclie,  2,3  fois  plus  grande  du  chlorhydrate  de  pseudo-cocaine  droite  par  rap¬ 
port  k  celle  du  chlorhydrate  de  cocaine.  P.  B. 

Action  de  la  psicaine  par  injection  lombait-e.  Salazar  (L.).  Arch. 
Int.  Pharm.  et  Ther.,  1929,  35,  n°  4,  p.  471-473.—  L’action  anesth6sique  de 
la  psicaine  en  injection  lotnbaire  chez  le  chien  est  plus  faible  (3  a  4  fois)  que 
celle  de  la  cocaine  et  beaucoup  plus  brfeve,  et  s’accompagne  fr^quemment  de 
troubles  qui  peuvent  constituer  de  v6ritables  inconvenients.  P.  B. 

Etude  chimique  et  pharmacodynamique  du  para-aniino- 
benzoate  de  IVdi6thyleucinol  (panth£siue).  Roig  (A.).  C.  R.  Soc. 
Biol.,  1929,  102,  p.  1043-1044.  —  La  panthesine,  aussi  efficace  en  surface  que 
la  cocaine,  a  une  toxicity  relative  (rapport  de  la  toxicite  absolue  au  pouvoir 
anesthysique)  2  ou  3  fois  moiudre;  en  injection  elle  esl  4  a  8  fois  plus  active 
que  la  novocaine.  P.  B. 

La  perca'ine  (chlorhydrate  de  la  dicthylethylCnedianiide  de 
l’acide  a-butyloxycinchonique)  Un  nouvel  anesthesique  local. 

Uhlmann  (Fr.).  Arch.  Int.  Pharm.  ei  Ther.,  1929,  36,  n°  3,  p.  253-271.  —  Supe¬ 
riority  incontestable  de  la  perca'ine  au  point  de  vue  intensity  et  durye  d’action 
par  rapport  aux  anesthdsiques  locaux  connus.  Action  environ  10  fois  plus 
intense  de  la  percaine  que  celle  de  la  cocaine  sur  la  cornye  et  40  fois  plus 
intense  que  celle  de  la  novocaine.  Toxicite  de  la  percaine  seulement  5  fois 
plus  forte  que  celle  de  la  cocaine  par  la  voie  sous-cutanee  chez  le  lapin. 

P.  B. 
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M6canisme  de  l’accoutuinance  a  la  morphine.  Hatcher  (K.  A.)  et 

Gold  (H.).  J.  Pharm.  exp.  Ther.,  mars  1929,  35,  n°  3,  p.  257-279.  —  La  mor¬ 
phine  quitte  le  courant  sanguin,  cinq  a  dix  minutes  apies  l’injection  intra- 
veineuse  chez  le  chat,  trente  minutes  pour  le  chien.  Elle  se  fixe  dans  les  tissus, 
surtout  les  muscles  et  le  rein,  traces  seulement  dans  le  cerveau.  Le  foie  fixe 
et  detruit  rapidement  la  morphine.  Pas  de  preuve  que  les  organes  ou  les 
tissus  du  chien  accoutume  acquierenl  une  capacite  plus  grande  de  ddlruire  la 
morphine.  P.  B. 

Aecoutumance  a  la  morphine  :  tolerance  vis-a-vis  de  Taction 

stimulante  de  la  morphine.  Gold  (H.).  J.  Pharm.  exp.  Ther.,  avril  1929,' 
35,  n°  4,  p.  355-362.  —  On  peut  determiner  un  leger  degre  d'accoutumance  h 
Paction  excilante  de  la  morphine  chez  le  chat  par  l’administration  prolong6e 
de  la  drogue.  La  resistance  &  la  morphine  apparait  plus  rapidement  au  niveau 
du  cerveau  qu’au  niveau  de  la  moelle.  Les  animaux  accoutumds  supportent 
des  doses  mortelles  pour  l’animal  normal.  Une  augmentation  de  la  sensibilite 
a  la  morphine  apparait  rapidement  apres  suppression  de  la  drogue.  Aprfes 
une  administration  prolongee,  la  suppression  de  la  morphine  determine  un 
etat  de  malaise  general,  de  la  perte  de  l’appdtit  pendant  plusieurs  jours,  les 
symptdmes  disparaissent  rapidement  par  la  reprise  des  injections.  La 
mydriase  morphinique  chez  le  chat  est  ind6pendante  des  phenomenes  d’exci- 
tation.  Au  degrd  d’accoutumance  determine  par  l’auteur,  pas  d’influence  de 
celle-ci  sur  la  mydriase  morphinique  du  chat.  P.  B. 

Action  de  la  morphine  sur  le  foie.  Pavel (1.),Milco  (St.)  et  Radvan  (I.). 
C.  H.  Sne.  Biol.,  1929,  102,  p.  131-132.  —  Augmentation  chez  le  chien,  par  la 
morphine,  du  taux  de  la  retention  normale  du  rose  bengale.  La  morphine 
exerce  done  une  action  inhibitrice  sur  la  fonction  antitoxique  du  foie,comme 
sur  la  secretion  hepatique.  P.  B. 

Le  metabolisme  de  1'eau  et  ses  modifications  chez  les  chiens 
sounds  a  un  regime  de  graisses  et  sans  graisses  el  pendant 
l'administration  et  aprfes  suppression  de  la  morphine.  Barbour 
(H.  G.),  Hunter  (L.  G.)  et  Richey  (C.  H.).  ,/.  Pharm.  exp.  Ther. ,  juillet  1929,  36, 
n°  3,  p.  231-277.  —  Etude  des  eflets  de  l’administration  et  de  la  suppression 
de  la  morphine  sur  l’hydratation  du  sanp  et  des  tissus.  P.  B. 

ElTets  de  quelques  alcaloides  de  l’opium  sur  les  inouvcments 

de  l’intestin  chez  les  chats.  Dreyer  (N.  B.).  J.  Pharm.  exp.  Ther., 
juillet  1929,  36,  n°  3,  p.  477-480.  —  La  papavdrine  diminue  le  tonus  et  les 
mouvements  de  l’intestin  in  situ  du  chat,  la  codeine  et  la  morphine  61event  le 
tonus  et  augmentent  la  force  des  contractions  de  l’intestiu  in  situ  quel  que 
soit  son  etat  anterieur.  P.  B. 

Addition  morphinique  et  son  interpretation  pli ysiologique 

basee  sur  des  faits  e.vperimentaux.  Tatum  (A.  L.),  Seevkrs  (M.  H.)  et 
Collins  (K.  H.).  J.  Pharm.  exp.  Ther.,  juillet  1929,  36,  n°  3,  p.  447-473.  — 
L’addition  chez  le  chien,  le  singe  et  1’homme  est  une  question  d’equilibre 
physiologique  entre  les  ph^nomfenes  d’excitation  et  de  depression.  P.  B. 

Action  de  la  morphine  et  de  la  papaverine  sur  l’activite 
intestinalc  des  chiens  non  anesthesias.  Gruber  C.  M.)  et  Robinson 
(P.  I.).  J.  Pharm.  exp.  Ther.,  septembre  1929,  37,  n°  1,  p.  101-120.  —  Les 
auteurs  opferent  sur  l’intestin  in  situ  (chien  porteur  d’une  fistule  de  Thiry- 
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Vella).  La  premiere  injection  intraveineuse  de  morphine  eleve  le  tonus  de 
l’ileon,  les  suivantes  le  diminuent.  Effet  de  sommation  de  la  pilocarpine  et  de 
la  morphine  sur  le  tonus.  Elimination  du  tonus  par  la  papaverine.  Augmen¬ 
tation  du  tonus  par  le  pantopon,  la  narceine,  le  meconate  de  morphine,  la 
narceine  et  la  theba'ine.  P.  B. 

Effet  de  la  morphine  stir  le  coeur  inerve  et  sur  l'adr41nalino- 
s6cr6tion.  Harmon  (P.  M.)  et  Me  Fall  (C.  M.).  J.  Pharm.  exp.  Tt  er.,  octobre 
1929,  37,  n°  2,  p.  147-159.  —  La  morphine  accelere  le  coeur  enerve  du  chat  en 
augmentant  l’adrenalino-secretion.  P.  B. 

llecanisme  du  ralentissement  du  pouls  par  la  morphine. 

Matthes  (K.).  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharm.,  octobre  1929,  145,  n05  4-6, 
p.  225-237. —  Le  ralentissement  morphinique  du  pouls  n’est  pas  conditional 
par  des  modifications  du  taux  du  CO*  sanguin.  P.  B. 

Reelierches  comparatives  sur  faction  de  la  morphine  et  dn 
dilaudide  sur  le  svstfeme  nerveux  central  des  lapins  et  sur 
l’apparition  de  l’accoutumance.  Schcen  (R.).  Arch.  f.  exp.  Path.  u. 
Pharm.,  novembre  1920,  146,  uos  1-2,  p.  84-96.  —  Action  analogue  du  dilau- 
di-le  a  celle  de  la  morphine  sur  les  reflexes  de  position  du  corps  et  les  reflexes 
labyrinthiques  chez  le  lapin,  mais  le  dilaudide  est  environ  10  fois  plus  actif 
par  la  voie  veineuse  et  15  fois  plus  actif  par  la  voie  sous-cutan6e  que  la  mor¬ 
phine.  Les  deux  alcaloides  determinent  des  phenomenes  de  paralysie  et 
d’excitation  :  la  paralysie  touche  les  rdflexes  de  position  du  corps,  le  nys¬ 
tagmus  et  la  respiration,  les  animaux  sont  inertes,  flasques,  et  sans  reaction 
h  la  douleur.  L’excitation  touche  d’abord  les  reflexes  de  position  du  cou,  les 
reactions  progressives  et  les  reflexes  toniques  cervicaux.  Aux  doses  plus 
elevees,  les  phenomenes  d’excitation  deviennent  preponderants.  Comme  la 
morphine,  le  dilaudide  paralyse  la  respiration  aux  faibles  doses,  et  l’excite 
aux  fortes  doses.  L’accoutumance  au  dilaudide,  au  point  de  vue  des  reflexes 
de  position  du  corps  et  des  reflexes  labyrinthiques,  est  plus  lente  et  plus  tar¬ 
dive  que  celle  a  la  morphine.  P.  B. 

Action  de  l’apocodeine  sur  les  fonetions  et  l'excitabilit6  des 
surrdnales  Isoldes.  Kusnetzow/A.  I.).  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharm.,  sep- 
tembre  1929,  144,  n°s  3-4,  p.  240-250.  —  Aux  faibles  doses  (1/1.000.000  a 
1/500.000),  l’apocodyine  renforee  faiblement  les  fonetions  des  surrenales 
isolees;  aux  concentrations  plus  dlevdes  (1/25.000  k  1/200.000),  el  le  determine 
une  insensibility  complete  ou  une  diminution  de  la  sensibility  des  surrynales 
isolees  a  la  nicotine.  P.  B. 

Action  de  la  papaverine  et  de  la  narcotine  sur  le  cceur. 

Sakussow  (W.  W.).  Arch.  f.  exp.  Path.  a.  Pharm.,  septembre  1929,  144,  nos5-6, 
p.  331-340.  —  La  papaverine  et  la  narcotine  exercent  sur  le  coenr  de  lapin 
une  action  inotrope,  chronotrope,  bathmotrope  et  dromotrope  nygative,  et 
allongent  la  durye  de  la  phase  refractaire  et  empSchent  la  fibrillation  car- 
diaque  spontanye.  P.  B. 

Action  des  hypnotiques  et  des  antipyreliques  sur  la  fi^vre 
vldterminee  par  la  (3-tetrahydronaphtylamine.  Skowhonski  (V.). 
Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharm.,  novembre  1929,  146,  n05  1-2,  p.  1-19.  —  Etude 
de  Faction  antagoniste  chez  le  lapin  de  divers  hypnotiques  et  antipyretiques 
vis-ct-visde  la  fifevre  declenchee  par  la  [3-tytrahydronaphtylamine.  Action  anta- 
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goniste  trfcs  intense  dn  luminal  (0  gr.  1  par  kilogramme),  de  Furethane  (1  gr. 
par  kilogramme),  de  la  paraldehyde  (1  cm3  par  kilogramme),  du  chloralose 
(8  centigr.  par  kilogramme)  et  de  la  morphine  (1  centigr.  par  kilogramme); 
action  moins  marquee  du  chloretone  (10  centigr.  par  kilogramme)  et  du 
veronal  (20  centigr.  par  kilogramme) ;  action  tres  faible  de  [’hydrate  de  chloral 
(30  centigr.  par  kilogramme).  Action  antagoniste  tres  forte  de  l’antitebrine 
(30  centigr.  par  kilogramme);  action  plus  faible  de  la  quinine  (10  centigr.  par 
kilogramme)  et  du  pvramiJon  (23  centigr.  par  kilogramme);  action  nulle  de 
Tantipyrine,  du  salicylate  de  soude  et  de  l'ergotamine.  Apres  ablation  de 
l’ecorce  ctirdbrale,  la  fievre  est  ddclenchee  par  la  tetrahydronaphtylamiue 
comme  chez  le  lapin  normal.  P..  B. 

Propi  i6t6s  antipyr<?tiques  du  benzoate  de  benzyle.  Macht  (D.  I.) 
et  Leach  (H.  P.).  J.  Pharm.  exp.  Ther.,  mars  1929,  35,  n»  3,  p.  281-296.  — 
Action  antipyrdtique  du  benzoate  de  benzyle  et  de  l’alcool  benzylique  chez 
l’animal  en  hyperthermie  due  a  une  deperdition  plus  grande  de  chaleur  par 
suite  de  la  dilatation  des  vaisseaux  sanguins;  pas  d’action  narcotique,  mtoe 
ci  des  doses  assez  elevees.  P.  B. 

Etlet  du  salicylate  sur  le  tau.v  des  corps  c£toniques  du  sang. 

Myers  (H  B.)  et  Ferguson  (Ch.).  J.  Pharm.  exp.  Ther.,  mars  1929,  35,  n°  3, 
p.  313-319.  —  Aucune  action.  P.  B. 

Fixation  de  la  quinine  sur  les  hematics  «  in  vivo  ».  Binet  (L.)  ft 
Fabre  (R.).  C.  H.  Soc.  Biol.,  1929,  101,  p.  1068-1070.  —  Une  parlie  de  la  qu  - 
nine  injectee  dans  Forganisme  se  fixe  sur  les  h6maties  d’oii  elle  n’est  6L- 
minde  que  lentement.  P.  B. 

Action  pliarinacoloifique  de  la  plasmocliine.  Le  Heux  (J.  YV.)  et 

de  Find  van  Wij.ngaarde.n  (G.).  Arch.f.  exp.  Path.  u.  Pharm.,  septembre  1929, 
144,  nos  3-6,  p.  341-362.  P.  B. 

Etudes  sur  l’antagonisnic  entre  le  magnesium  et  les  convul- 
sivants.  Screui.n  (L.).  Arch.  hit.  Pharm.  et  Ther.,  1929,  36,  n°  1,  p.  73-8''. 
—  L’excitation  electiique  d’un  nerf  moteur  est  suivie  d’une  contraction 
musculaire  meme  quand  l’animal  (grenouille)  est  sous  Faction  d’une  dose 
mortelle  de  magnesium.  Les  applications  locales  de  sels  de  Mg  sur  la 
moelle  (chien)  soot  suivies  de  parapl^gie  ou  de  paraparesie,  les  applications 
locales  sur  la  corticalite  ne  diminuant  pas  Fexcitabilite.  Les  injections  de  sels 
de  Mg  endo-cer6brales  (chiens)  determinent  de  l’anesth6sie.  Narcose  et  anes- 
thesie  par  le  Mg  et  suppression  par  les  injections  de  Ca,  seulement  quand 
les  corps  strips  sont  intacts,  ce  qui  parle  en  faveur  d’une  action  centrale  du 
calcium  antagoniste  de  celle  du  Mg.  Antagonisme  entre  le  magnesium  et  les 
convulsivants,  le  siege  de  cette  action  antagoniste  du  magnesium  portant  sur 
le  systeme  nerveux  central.  P.  B. 

Ell'et  du  sulfate  de  inagndsie  sur  les  convulsions  strych- 
niques.  Underhill  (F  P  )  et  Wood  (E.  C.).  J.  Pharm.  exp.  Ther.,  juin  1929, 
36,n°  2,  p.129-153.  —  Le  sulfate  de  magnesie  emp6che  les  convulsions  strych- 
niques  chez  la  grenouille  et  retablit  celle-ci;  chez  le  rat  et  le  cobaye,  par 
contre,  quand  le  SO‘Mg  agit  sur  le  tetanos  strychnique,  les  animaux  meurent 
de  paralysie.  Ces  differences  sont  dues  k  la  presence  chez  la  grenouille  d’une 
respiration  culanee.  P.  B. 
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L’elFet  de  l’acidose  dans  l’intoxication  strychnique.  Whnner 
(W.  F.)  et  Blanchard  (E.  W.).  Amer.  J.  Physiol.,  1929,  90,  p.  83-88.  —  Le 
chien  en  acidose  (provoquee  par  1’administration  de  nitrate  d’uranium,  de 
tartrate  de  soude,  de  chlorure  d’ammonium  ou  de  CO*),  supporte  des  doses 
de  strychnine  mortelles  pour  lestemoins.  Au  contraire,  l’augmentation  du  pH 
du  sang  augmente  la  sensibilite  des  animaux  4  la  strychnine,  ceux-ci 
meurent  dans  des  dSlais  plus  courts  que  les  temoins.  Essai  d’explication  de 
ces  faits.  P.  B. 

Nature  du  renversement  par  la  strychnine  du  relie  ve  ammo- 
niacal  chcz  le  lapin.  Swindle  (P.  F.).  J.  Pliarm.  exp.  Ther.,  juillet  1929, 
36,  n°  3,  p.  419.  —  Le  pretendu  effet  de  renversement  par  la  strychnine  du 
reflexe  ammoniacal  chez  le  lapin  (conversion  de  F arret  expiratoire  en  arret 
inspiratoire)  est  dh  4  un  spasme  tetanique  du  diaphragme  provoque  par  la 
strychnine  et  ne  peut’ pas  etre  range  dam  les  renversements  strychniques 
bien  connus  de  Sherrington.  P.  B. 

Action  de  la  strychnine  sur  le  coeur  6nerv6  et  sur  l’adrdna- 
lino-s£cr£tion.  Harmon  (P.  M.)  et  Me  Fall  (C.  M.).  J.  Pliarm.  exp.  Ther., 
octobre  1929,  37,  n°  2,  p.  131-146.  —  La  strychnine,  injectee  dans  les  veines 
du  chat,  aux  doses  de  0  mg.  15  4  0  mg.  3  par  kilogramme,  deprime  tr4s  legfe- 
rementle  rythme  du  cceur  6nerve  et  est  sans  action  directe  sur  l’adrenalino- 
s6cr6tion  (augmentation  temporaire  seulement  du  debit  surrenal  pendant  les 
convulsions  et  conditionnee  par  celles-ci).  P.  B. 

Sur  l'injection  de  quelques  convulsivants  m6dullaires  dans 
les  artftres  loinbaires  du  chat  decapit^.  Labes  (R.).  Arch.  f.  exp. 
Path.  u.  Pharm.,  novembre  1929,  146,  nos  1-3,  p.  44-62.  —  Injectes  dans  les 
art4res  lombaires,  les  convulsivants  medullaires,  comme  la  strychnine, 
dSclenchent  des  convulsions  chez  le  chat  decapite  a  des  doses  100  fois  plus 
faibles  que  par  la  voie  intraveineuse.  P.  B. 

Action  de  la  strychnine  sur  l’activite  musculaire  de  l’intestin 
grfile  chez  les  chiens  non  anesthesias.  Yonkman  (F.  F.).  J.  Pharm. 
exp.  Ther.,  novembre  1929,  37,  n°  3,  p.  339-347.  —  La  strychnioe  augmente 
mod^rement  toutes  les  phases  de  l’activite  musculaire  de  l’intestin  grele  :  la 
frequence  et  l’amplitude  des  ondes  pSristalliques,  la  frequence  des  contrac¬ 
tions  rythmiques  et  le  tonus  des  muscles  intestinaux.  Cette  augmentation 
est  produite  par  des  doses  qui  n’augmentent  pas  les  reflexes  musculaires. 
Cet  effet  de  la  strychnine  n’est  pas  empSche  par  des  doses  d’atropine  deter¬ 
minant  une  diminution  considerable  de  l’activite  intestinale,  il  se  produit 
aprfes  d4generescence  de  la  plupart  des  fibres  nerveuses  extrinseques  de 
I’intestin.  L’action  porte  probablement  sur  le  plexus  d’Auerbach.  P.  B. 

Recherches  sur  les  complexes  strychnine-savons  (crypto¬ 
strychnine).  Velluz  (L.).  C..R.  Soc.  Biol.,  1930,  103,  p.  302-303.  —  Les 
savons  (palmitate,  oieate,  ricinoleate  de  soude)  permettent  d’attenuer  nota- 
blement  la  loxicite  de  certains  alcalo'ides  tels  que  la  strychnine,  mais  ne 
provoquent  pas  de  reaction  d’immunite  vis-a-vis  d’une  dose  mortelle  ulte- 
rieure  soit  de  cryptostrychnine,  soit  de  strychnine.  P.  B. 

Dosage  tie  la  val^riane.  Nolle  (J.).  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pliarm., 
octobre  1929,  145,  nos  4-6,  p.  248-234.  —  L’auteur  prend  comme  unite  d’une 
preparation  de  valeriane  la  plus  petite  dose  active  en  une  heure  surle  sys- 
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teme  nerveux  central  de  la  grenouille,  l’emp&chant,  mise  sur  le  dos,  de  se 
remettre  en  position  normale.  Les  effets  pharmacologiques  de  Ja  val6riane 
sont  dus  non  seulement  a  la  presence  de  l’huile  6theree  et  des  acides  vale- 
rianique  et  isovaldrianique,  mais  a  d’autres  substances  encore  inconnues. 

P.  B. 

Action  de  l’aconiline  eristallis^e  sue  le  vague  pulmonaire 
centrip6te.  Keller  (Ch.  J.j  et  Lceser  (A.).  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharw., 
octobre  1929,  145,  n0!  1-3,  p.  146-153.  —  Les  doses  d’aconitine  non  morlelles 
augmentent  netteoaent  l’excitabilite  du  vague  pulmonaire  du  lapin.  Les  doses 
mortelles,  apres  une  courte  periode  d’augmentation  de  l’excitabilit^,  deter¬ 
mined  une  paralysie  totale  du  vague  avant  l’arret  du  coeur.  La  paralysie 
totale  n’est  jamais  obtenue  par  les  doses  sublethales.  P.  B. 

Relations  ties  ions  Ca  et  K  avec  l’aconitine  dans  leur  action 
respective  sur  le  coeur  de  la  grenouille.  Ekerfors  (H.).  C.  B.  Soc. 
Biol.,  1930,  93,  p.  441-442.  —  Le  calcium  se  comporte  comme  un  sensibili- 
saleur  a  l’6gard  de  l’excitation  que  provoque  l’aconitine  sur  les  ventricules 
du  coeur  et  le  potassium  comme  un  d6sensibilateur.  Toutefois,  ces  sels  ne 
sent  nullement  synergiques  ou  antagonistes  a  l’egai’d  de  la  totality  des  effets 
cardiaques  de  l’aconitine.  11s  ne  peuvent  modifier  les  effets  produits  sur  le 
coeur  dans  les  cas  ou  l’aconitine  a  uniquement  determine  une  reduction  de 
la  hauteur  des  contraction*  sans  modification  de  la  frequence.  II  est  pos¬ 
sible  que  faction  sensibilisante  ou  ddsensibilisante  de  ces  sels,  en  ce  qui  con- 
cerne  l’excitation  des  ventricules,  se  d6roule  avant  tout  dans  les  fibres  de 
Purki.xje,  qui  sont,  du  reste,  fortement  attaquees  par  l’aconitine.  P.  B. 

Effets  vasculaires  de  l’aconit.  Ekerfors  (H.).  C.  II.  Soc.  Biol.,  1930, 
93,  p.  443-445.  —  Action  vasoconstrictrice  sur  les  vaisseaux  sanguins  perfuses 
de  grenouille  determinde  par  les  doses  efficaces,  mais  faibles,  d'aconitine, 
action  vasodilatatrice  aux  doses  fortes.  P.  B. 

Effets  de  la  diminution  de  concentration  de  l’aconitine. 

Ekerfors  (H.).  C.  B.  Soc.  Biol.,  1930,  93,  p.  436-438.  —  L’auteur  montre  que 
l’aconitine  exerce  une  action  dynamique  polyphasique  aussi  bien  quand  on 
augmente  que  quand  on  diminue  la  concentration,  sur  le  coeur  isold  de  gre¬ 
nouille,  les  vaisseaux  perfuses  des  parties  postdrieures  de  grenouille  et 
l’intestin  isole  de  lapin.  P.  B. 

Effets  moteurs  de  l’aconiline  sur  le  coeur.  Ekerfors  (H.).  C.  B. 
Soc.  Biol.,  1930,  103,  p.  439-440.  —  Les  effets  cardiomoteurs  de  l’aconitine 
sont  dus  4  une  excitation  absolument  periphferique  de  l’appareil  nerveux 
moteur  sympathique.  P.  B. 

Action  de  l  adrenaline  sur  les  pressions  racliidienne  et  vei- 
neuse  du  cliien  johimbinis«5.  Loeper  (M.),  Lemaire  (A.)  et  Patel  (J.). 
C.  B.  Soc.  Biol,  1929,  102,  p.  891-892.  —  Chez  le  chien  yohimbinis6,  l’injec- 
tion  intraveineuse  d’adrdnaline  abaisse  la  pression  carotidienne  et  eleve  les 
pressions  veineuses  et  rachidiennes  comme  chez  le  chien  normal;  l’hyper- 
tension  rachidienne  adr6nalinique  ne  depend  done  en  aucune  fagon  de 
l’hypertension  arterielle,  elle  semble  li6e  a  l’hypertension  veineuse  que  pro¬ 
voque  fadrenaline  et  que  la  yohimbine  n’inverse  pas.  P.  B. 

Les  variations  respectives  de  la  pression  racliidienne  et  de 
la  pression  veineuse  sous  l’infliience  de  l  adrenaline.  Loeper  (M.), 
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Lemaire  (A.)  et  Patel  (J.),  ft  B.  Soc.  Biol.,  1929,  102,  p.  812-813.  —  ^aug¬ 
mentation  de  la  pression  rachidienne,  sous  l’influence  de  l’adrdnaline,  est 
parallele  et  simultanee  a  celle  de  la  pression  veineuse.  Les  variations  sont 
d’dgale  durde.  L’hypertension  rachidienne  adrenalinique  est  done,  en  partie 
lout  au  moms,  dependante  de  l’hypertension  veineuse.  P.  15. 

Action  de  I’adrenaline  et  de  l’acetylcholine  sur  la  pression 
rachidienne.  Loepf.r  ( M . ) ,  Lemaire  (A.)  et  Patel  (J.).  C.  R.  Soc.  Biol.,  1929, 
102,  p.  810-811.  —  L’injection  de  0  mg.  05  d’adrenaline  chez  le  chien  chloralose 
est  suivie  d’une  Elevation  de  la  pression  du  liquide  cephalorachidien  qui 
atteint  en  moyenne  4  a  5  cm3  d’eau.  Cette  hypertension  rachidienne  est 
exactement  parallele  et  synchrone  a  l’hypertension  carotidienne.  L’injection 
intraveineuse  d’acetylcholine  (0  mg.  5  par  kilogramme)  est  suivie  d’une  chute 
brutale  et  passagere  de  la  pression  rachidienne  ne  depassant  pas  2  cm3  d’eau. 
Puis,  trds  rapidement,  la  courbe  s’eldve,  atteint  presque  le  chiffre  de  16  cm3 
d’eau  et  retombe  progressivememt  a  son  niveau  initial  de  9  cm3.  Analogie 
frappante  entre  ces  accidents  et  ceux  qui  s’inscrivent  simultandment  sur  la 
courbe  de  pression  arterielle;  sur  l’une  ou  l’autre  on  retrouve  le  double  effet 
des  injections  intraveineuses  de  doses  moyennes  d’acetylcholine,  le  premier 
brutal  et  passager  par  arret  temporaire  du  cceur,  le  deuxieme,  progressif  et 
prolonge  par  vasodilatation  peripherique.  Mais,  alors  que  la  pression  artd- 
riellen’est  pas  encore  remontee  4  un  taux  antdrieur,  il  s’est  ddj4  produit  une 
hypertension  rachidienne  considerable  qui,  cependant,  dure  beaucoup  moins 
que  l’hypotension  carotidienne.  P.  B. 

Histamine  et  adrenaline  an  point  de  vue  de  la  secretion  sali- 
vaire.  Mac  Kay  (M.  E.).  J.  Pliarin.  exp.  Tlier.,  novembre  1929,  37,  n*  3, 
p.  349-358.  —  L’action  de  l’histamine  sur  la  glande  sous-maxillaire  du  chien 
et  du  chat  n’est  pas  toujours  uniforme.  Dans  certaines  experiences  chez  le 
chat,  dans  lesquelles  l’effet  sderdtoire  de  l’histamine  est  faible,  ce  corps 
determine  une  legere  chute  suivie  d’une  Elevation  marquee  de  la  pression 
sanguine  au  lieu  de  son  action  depressive  prononcee.  L’ablation  des  surrd- 
nales  dans  ces  experiences  supprime  cette  elevation  de  la  pression  sanguine 
et  augmente  considerablement  Paction  sdcretoire  de  l’histamine  aprds  exci¬ 
tation  de  la  corde  du  tympan.  Kdsultats  semblables  chez  le  chien.  L’injection 
intraveineuse  continue  d’une  solution  dilu6e  d’adrenaline  chez  les  animaux 
ddcapsules  diminue  de  nouveau  considerablement  la  secretion  salivaire  his- 
taminique.  L’absence  d’action  de  l’histamine  dans  certains  cas  sur  la  secre¬ 
tion  salivaire  est  probablement  due  aux  effets  adrenalino-secrdtoires  de  cette 
substance.  P.  B. 

Au  sujet  de  l’influcnce  de  l  adrenaliue  et  de  l’6pli6drine  sur 
les  centres  vaso-rdgnlateurs.  Heymans  (G.).  Arch.  Int.  Pharm.  Ther., 
1929,  35,  n°  3,  p.  307-313.  —  L’adrenaline  et  l’6phedrine  ne  possedent 
pas  d’action  directe  sur  les  centres  vasoregulateurs;  e’est  au  contraire 
l’hypertension  arterielle  determinde  par  ces  alcaloides  dans  la  circulation 
cephalique  qui  agit  comme  telle  au  niveau  des  sinus  carotidiens  etdeclenche 
des  rdflexes  vasodilatateurs  et  cardio-inhibiteurs  dans  la  circulation  soma- 
tique.  L’action  de  l’hypertension  adrenalinique  portant  uniquement  sur  un 
sinus  carotidien  isole  et  perfusd  permet  d’ailleurs  de  reproduire  les  modifi¬ 
cations  de  la  frdquence  cardiaque,  du  tonus  vasomoteur  et  de  l’adrenalino- 
secretion,  attribudes  par  d’autres  auteurs  a  des  actions  centrales  encdphalo- 
bulbaires  directesde  l’adrenaline  ou  de  1’hypertension.  P.  B. 
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Sur  la  question  tie  la  repartition  tie  faction  physiologique  de 
l’adrenaline  entre  les  vaisseaux  et  le  cteur.  Grambnitski  (M.  J.). 
Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Phann.,  jttiUet  1929,  143,  nos  1-2,  p.  31-34. 

P.  B. 


Action  differente  de  l'liistamine  et  de  l’adrdnaline  sur  les 
vaisseaux  de  l'oreille  du  lapin.  Flatow  (E.).  Arch.  t‘.  exp.  Path.  u. 
Phann.,  1929,  141,  p.  161-163.  —  L’histamine  dilate  les  vaisseaux  de  l’oreille 
du  lapin  alors  que  l’adrenaline  les  contracte.  P.  B. 

LtFets  de  l'administration  long-temps  continuee  d'adr6naline. 

Affleck  (A.  M.j.  J.  Phann.  exp.  Ther.t  juillel  1929,  36,  n°  3,  p.  301-310.  — 
Les  lapins  supportent  les  injections  quotidiennes  de  0,3  a  2  milligr.  d’adr6- 
naline  pendant  des  periodes  de  quarante  4  cent  vingt  jours.  La  courbe  de 
l’hyperglyc6mie  determinee  par  PadrSnaline  n’a  pas  4t4  modiflee  dans  ces 
experiences,  ma!gr6  l’apparition  de  variations  quotidiennes  considerables. 
Pas  de  relations  entre  la  glycosurie  et  le  degr4  et  la  duree  de  l’hyperglyc4mie 
ou  la  diurfese.  Le  seuil  renal  du  sucre  doit  done  varier  de  jour  en  jour  pen¬ 
dant  l’administration  de  l'adr4naliue.  P.  B. 

I.  Action  de  l’adrenaline  sur  la  pression  art6rielle  et  lieu 
d’injection  (veines  pdriplidriques,  veine  porte  et  artCre  p6ri- 
ph6rique).  II.  La  glycCinie  et  le  comportement  des  globules 
ulancs  du  sang  pdripherique  aprOs  injection  d’adr4naline 
dans  la  circulation.  Boaysiewicz  (A.).  C.  Ft.  Soc.  Biol.,  1929,  102,  p.  97-99; 
99-102.  —  I.  Actions  hypertensives  de  [’adrenaline,  inject4e  dans  les  raineaux 
de  la  veine  porte  du  chien  ou  dans  la  veine  femorale,  comparables,  d6mon- 
trant  que  l’adr£naline  n’est  pas  transforms  par  le  foie  ;  aucune  action  hyper¬ 
tensive  de  l’adrenaline  en  injections  intra-arterielles.  II.  Apparition  de 
l’hyperglyc6mie  et  de  la  leucocytose  adr£nalinique,  quelle  que  soit  la  voie 
d’introduction  de  cette  substance  (veine  femorale,  veine  porte  ou  artbre  peri- 
ph4rique).  La  discordance  entre  Paction  de  l’adrenaline  nulle  sur  la  pression 
sanguine  et  ses  effets  h^matologiques  nets,  apr4s  1’injection  intra-art4rielle, 
montre  que  le  manque  d’action  hypertensive  est  cause,  non  pas  par  la  des¬ 
truction  de  l’adrenaline  dans  les  tissus  cellulaires,  p6riph4riques,  mais  par 
1’arrSt  passager  dans  les  vaisseaux  capillaires,  sans  modification.  P.  B. 

Action  des  vieilles  solutions  d’adr6naline  sur  la  pression 
arterielle.  Cohbemale  (P.)  et  Bizard  (G.).  C.  It.  Soc.  Biol.,  1929,  101, 
p.  841-842.  —  Les  solutions  acides  d’adr6naline  4  1/1.000  ou  les  extraits  sur- 
rfinaux  liquides  et  acides,  en  ampoules  scell6es,  conservent  pendant  plusieurs 
ann6es  leur  action  habituelle  sur  l’appareil  circulatoire.  La  teinte  brune 
que  ces  solutions  prennent  en  vieillissant  n’est  pas  un  t6moin  certain  d’inac- 
tivite.  En  dilution  4  1/100.000  dans  l’eau  distillSe,  ces  solutions  perdent  pro- 
gressivement  et  rapidement  leurspropri4t4s.  P.  B. 
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Contribution  &  l’6tude  des  eaux  aromatiques. 
Evaluation  de  leur  aciditd. 

Sous  ce  titre,  l’un  de  nous  publiait  dans  ce  Bulletin ,  en  aout-sep- 
tembre  1929,  un  apercu  de  recherches  en  cours  qui,  en  juillet  1930,  ont 
Ate  exposAes  dans  sa  thAse  (’>.  De  l’introduction  de  celle-ci  nous  repro- 
duisons  le  passage  suivant : 

«  Une  rAcolte  moyenne  de  fleurs  d’oranger  dans  les  Alpes-Maritimes 
atteint  2  millions  de  kilogrammes,  au  prix  actuel  de  10  francs  le  kilo¬ 
gramme.  Les  Irois  quarts  environ  de  la  valeur  globale  sont  attribuAs  A 
l’essence  de  neroli,  le  quart  restant  A  l’eau  distillee  qui  en  est  le  sous- 
produit. 

«  C’est  done  une  somme  de  o  millions  de  francs  annuellement  pour 
l’eau  de  fleurs  d’oranger  seule. 

«  Apres  la  recolte  qui  dure  tout  le  mois  de  mai  les  arbres  sont  tailles ; 
ces  brouts  d’oranger  sont  A  leur  tour  distill6s.  «  L’eau  de  brouts  », 
assez  semblable  A  l’eau  de  fleurs  d’oranger  mais  moins  fine  A  l’odorat, 
un  peu  Apre  au  gout,  a  une  valeur  de  1/5  de  celle-ci.  Cette  difference  de 


1.  Reproduction  interdite  sans  indication  de  source. 

2.  F.  Gregoire.  Etude  physico-cliimique  et  physiologique  de9  eaux  aromatiques. 
Librairie  Le  Franqois,  Paris,  1930.  These  de  Pharmacie,  Paris,  7  juillet  1930. 
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prix  seduit  beaucoup  de  fraudeurs  qui  additionnent  plus  ou  moins 
l’eau  de  fleurs  d’oranger  naturelle  d’eau  de  brouts. 

«  Le  controle  de  l’eau  de  fleurs  d’oranger  presente  done  un  int6ret 
commercial  et  scientifique.  Nousendironsautantdesautres  eaux  aroma- 
tiques  inscrites  au  Codex,  qui  n’6chappent  pas  toujours  aux  adulte¬ 
rations. 

«  Nous  avons  voulu  apporter  notre  part  aux  patients  efforts  de  nom- 
breux  chercheurs  qui  ont  essaye  de  trouver  des  crit^riums  surs  et 
faciles  &  determiner,  permettant  de  deceler  ces  alterations.  Leurs 
travaux  ontete  analyses  ou  mentionnes  par  M.  le  professeur  Jurlet(‘) 
jusqu’A  1914.  Depuis  nous  signaleronsparticulierement  les  publications 
de  MM.  Goris  et  Vischniac  (*),  Bonis  (*),  J.  Serre  (‘),  Kling  et  Florentin  (’), 
Morvillez  et  Mlle  Defossez  (*). 

«  Ces  auteurs  ont  utilise  comme  criteriums  les  abatements  cryosco- 
piques,  les  extraits,  les  indices  d’acidite,  d’ether,  d’iode,  de  permanga¬ 
nate,  la  caracterisation  ou  le  dosage  d’un  constituant. 

«  De  notre  cote  nous  etudierons  &  ce  point  de  vue  le  pH  compare  it 
l’acidite  mol6culaire  et  surtout  la  fluorescence. 

«  Au  cours  de  cette  etude  nous  suivrons  revolution  des  eaux  distillees 
aromatiques  suivant  leur  dge  et  leurs  conditions  de  conservation,  en 
mesurant  leur  pH  et  leur  acidite  ou  la  fluorescence  pour  les  eaux 
d’oranger. 

«  Tout  le  materiel  d’eaux  aromatiques  qui  nous  a  servi  pour  nos 
experiences  et  nos  determinations  nous  a  ete  fourni  par  la  firme 
H.  Gregoire  et  fils,  a  Le  Cannet  (A.-M.).  Nos  attaches  familiales  avec 
cette  maison  nous  permettent  d’en  connaltre  parfaitement  1’origine  et 
d’en  garantir  l’authenticite.  » 

Dans  le  cadre  un  peu  etroit  de  ce  premier  article,  nous  examinerons 
l’acidite  des  eaux  distillees  aromatiques. 

Acidity.  —  Celle-ci,  etant  faible,  devrait  etre  evaluee  en  presence 
d’un  indicateur  de  pH  (’),  car  on  se  trouve  en  presence  d’acides  libres  et 

1.  A.  Jcillet.  Eaux  distillees.  These  (Tagregation  de  Pharmacie,  Paris,  4  mai  1914. 

2.  Goris  et  Vischniac.  Essai  sur  la  composition  chimique  des  eaux  distillees.  Asso¬ 
ciation  franqaise  pour  l’avaneement  des  Sciences,  1915,  p.  ISO. 

3.  Bonis.  L’eau  de  fleurs  d’orangeret  ses  falsifications.  Annates  des  Falsifications 
et  des  Fraudes,  juin  1923,  n°  176,  16,  p.  260-26S. 

4.  J.  Serre.  Quelques  recherches  sur  les  eaux  distillees  aromatiques.  These  de 
Pharmacie,  Montpellier,  juin  1923,  n»  131. 

5.  Ruing,  Florentin  et  Gblin.  Observations  relatives  a  la  constitution  et  aux 
reactions  de  l’eau  de  fleurs  d’oranger  et  de  l'eau  de  brouts.  Annales  des  Falsifi¬ 
cations  et  des  Fraudes,  janvier  1925,  n°  193,  18,  p.  22-31. 

6.  Morvillez  et  Mlle  Defossez.  Teneur  de  l’eau  de  laurier-cerise  en  aldehyde 
benzoique.  Jour,  de  Pharm.  et  de  Chim.,  ler  septembre  1927  (8°  s.),  6,  p.  204-210. 

7.  J.  M.  Kolthoff.  La  reaction  de  l’eau  neutre  et  distillee.  Biochem.  Zeits.,  1927, 
168,  p.  HO.  Journ.  de  Pharm.  et  da  Chim.,  1927,  (8*  s.),  6,  p.  365. 
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de  leurs  sels,  done  de  tampons  qui  rendent  le  virage  progressif.  II  vaut 
mieux  faire  un  dosage  en  retour. 

En  utilisant  la  phenolphtaleine,  il  faut  tenir  compte  de  la  legere 
acidite  de  l’alcool  oil  elle  est  en  solution,  d’ou  nEcessitE  d’un  essai  a 
blanc. 

Avec  cet  indicateur,  M.  J.  Serre  a  trouvE  pour  l'eaii  de  /leurs 
d' oranger  une  Equivalence  de  15  milligr.  d’acide  acetique  par  litre, 
tandis  que  MM.  Kling  et  Florentin  indiquent  24  k  138  milligr. 

Pourquoi  des  nombres  si  discordants? 

Pour  l’expliquer  nous  avons  determine  l’acidite  en  nous  servant  du 
meme  indicateur  que  ces  chimistes. 

Dans  50  cm3  de  l’eau  aromatique  nous  avons  verse  toujours  exacte- 
ment  X  gouttes  d’une  solution  k  3  gr.  de  phEnolphtalEine  pour  100  cm* 
d’alcool  &  95' ,  puis  20  cm"  NaOH  N/100  et  nous  avons  decolorE  par 
SO‘H2  N/100. 

L’essai  a  blanc  a  exigE  1  cm3  NaOH  NflOO;  nous  en  avons  dEsormais 
tenu  compte. 

Voyons  d’abord  si  le  rEsultat  est  constant. 

Essai  sur  une  tete  de  distillation  cTeau  de  /leurs  <T oranger  aussitot  sa 
sortie  de  Talamhic  : 

Premier  dosage  :  equivalence  en  acide  acetique  par  litre  ...  280  milligr. 

Deuxieme  dosage  :  Equivalence  en  acide  acetique  par  litre  ...  234  — 

Cette  diffErence  notable  s’explique  : 

La  premiere  prise  a  en  quelque  sorte  «  EcrEmE  »  l’essence  &  la  sur¬ 
face,  essence  dont  1’aciditE,  que  nous  n’avons  pas  eu  la  possibilitE  de 
determiner  directement,  est  connue  comme  bien  plus  elevEe  que  celle 
de  la  partie  aqueuse. 

Peut-etre  aussi  les  champignons  en  suspension  ont-ils  emmagasinE, 
fixe,  des  acides  du  milieu,  qu’ils  restituent  a  la  soude  au  cours  du 
titrage. 

Si  nous  filtrons,  la  premiEre  dEtermination  donne  160  milligr.,  la 
seconde  154.  Ces  deux  derniers  resultats  sont  du  meme  ordre  ;  des 
traces  d’essence  passent  plus  ou  moins  E  travers  le  papier  mouillE. 

Bone  pour  un  distillat  il  faut  mesurer  / acidite  apres  filtration. 

Pourtant,  comme  l’essence  en  Emulsion  colloidale  constitue  un  ElE- 
ment  essentiel  du  parfum,  la  valeur  de  rechantillon  sera  d'autantplus 
grande  que  la  difference  (T acidite  avant  et  apres  filtration  sera  plus 
accusee. 

Etude  du  pH  et  de  ses  variations.  —  Nous  avons  pense  que  la  con¬ 
centration  des  ions  hydrogEne  devait  Etre  envisagEe  ici  et  avoir  une 
importance  plus  grande  que  1’aciditE  molEculaire. 

En  vue  de  cette  determination,  la  mEthode  ElectromEtrique  exige  de 
telles  precautions  pour  la  confection  et  la  reproduction  de  Felectrode 
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d’hydrogene  que  sa  precision  apparente  nous  semble,  dans  la  pratique, 
trop  illusoire.  Sans  reaction  parasite,  on  peut  th^oriquement,  avec  un 
electrometre  sensible,  atteindre  le  1/100.  Dans  un  dipl6me  d’etudes 
sup6rieures  presents  & 
Rennes,  Ogee  a  montr6 
qu’on  ne  peut  compter 
que  sur  le  1/10,  meme 
sans  reaction  parasite. 

Les  eaux  aromatiques 
n’etant  ni  colorees  ni 
troubles,  nous  avons  uti¬ 
lise  T  ion  o  -  color  im  et  re 
du  D1  Caille,  construit 
parlafirmeJoBiNetYvoN, 
qui,  sans  precaution  de¬ 
licate,  sans  risque  d’er- 
reur  malencontreuse , 
nous  a  donn6,la  meme 
precision,  soitau  moins 
0,1  pres,  sauf  peut-6tre 
aux  extremites  des  cour- 
bes  d’elalonnage.  Nous 
tenons  ik  faire  connaitre 
les  services  que  cet  app.t- 
reil  nous  a  rendus  : 
rapidite,  simplicity,  pre¬ 
cision  des  mesures,  mais 
auparavant,  nous  nous 
permettons  d’indiquer 
rapidement  le  principe 
des  m^thodes  employees. 

Un  volume  determine 
de  solution  est  addi- 
tionne  d’une  quantity 
connue  d’un  des  indica- 
teurs  employes  par  Clahk 
;  deve- 

r  'ront"''con”naitre' les  loppe  une  teinte  corres- 
pondant  i  son  pH.  Cette 
teinte  peut  etre  consi- 

deree  comme  resultant  de  la  superposition  de  deux  teintes,  l’une  due  a 
un  lautomere  A  qui  repr^sente  l’etat  du  colorant  en  milieu  acide,  l’autre 


Fig.  1.  —  Iuno-colorirnetre  Ciil 
l’observateur  est  derriere,  du  c 
les  gchelles  millimdtriques  qui 
hauteurs  utiles  des  liquides. 


5.  J.  Washington  Real/.  ofSciences,  1915,  5,  p.C>10;  1916,6.  p.  431. 
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due  au  tautomere  B  qui  est  l’6tat  du  colorant  en  milieu  basique.  Nous 
avous  des  quantites  a  de  A  et  b  de  B  qui  sont  caracteristiques  du  pH. 


Pour  avoir  ces  quantity  ou  plutdt  le  rapport  ^  nous  comparons  colori- 
m6triquement  la  teinte  avec  la  teinte  obtenue  par  la  superposition  sur 
le  mfime  rayon  lumi- 


neux  d’une  longueur 
La  d’une  solution  de 
m6me  concentration  de 
colorant,  mais  ne  con- 
tenant  que  A,  et  d’une 
longueur  Lb  d’une  so¬ 
lution  Sgalement  de 
m6me  concentration , 
mais  ne  contenant 
que  B. 

La  m6me  teinte  est 
obtenue  Gvidemment 
quand  on  a : 

fi_La 
a~  Lb 

Le  rapport  des  lon¬ 
gueurs  X  est  indique 


par  l’appareil  et  une 
etude  pr6alable  a  per- 
mis  de  connaitre  la 


valeur  du  pH  en  fonc- 
tion  de  X  (dans  l’appa- 
reil  ce  X  est  traduit  par 
la  position  n  du  re- 
p6re).  Fio.  2.  —  Iono-coloriintoe  Caille.  Dan«  cette  Ggure  sont 

reprGsenties  en  noirpleinles  hauteurs  utiles  des  divers 
N.-B.  —  Laplace  nous  liquides,  c’est-a-dire  les  hauteurs  traversees  par  la 

manquant,  nous  prions  lumiire.  Pour  uue  position  donnfie  du  piston  supd- 

ceux  de  nos  lecteurs  qui  rieur  U„  la  somme  x,  -(-  y  est  constante,  car  le  bou- 

s’intdressent  k  la  mesure  ton  E*  ddplace  solidairement  le  piston  D,  et  la  cuve  S,. 


pratique  des  pH  de  bien 

vouloir  consulter  la  thfese  signalde  plus  haut  (p.  829;  note  2),  ou  ils  trouve- 
ront  la  description  de  l’appareil  et  le  mode  op^ratoire  d^taille. 


La  nature  des  colorants  employes  est  capitale;  la  determination  est  en 
cffet  plutot  une  comparaison  de  teintes,  qu’une  mesure  colorimetrique 
proprement  dite;  c’est  d’ailleurs  ce  fait  qui  lui  communique  une  grande 
sensibility. 
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Nous  nous  sommes  servis  de  colorants  R.  A.  L.  en  solution  a  0,5  °jM 
dans  1’alcool  3.  95c. 

pH  mesurables. 


A.  Bleu  de  bromoph&iol.  .  .  3,5  a  4,8  E.  Rouge  de  phenol . 7,4  a  8,3 

B.  Rouge  de  m^thyle  ....  4,4  a  5,6  F.  Rouge  de  cresol . 7,5  a  8,7 

C.  Pourpre  de  bromocrSsol  .  5,7  a  7  G.  Bleu  de  thymol . 8,2  a  9,4 

D.  Bleu  de  bromothymol.  .  .  6,5  a  7,7 


La  correspondance  entre  les  pH  et  n  se  traduit  par  une  s6rie  de 
courbes  que  nous  donnons  en  tableau. 
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Les  eaux  aromatiques  n’ont  pas  de  tampons;  nous  l’avons  v6rifie. 
Elies  sont  done  tr£s  sensibles  aux  influences  de  l’atmosph&re  du  labo- 
toire,  lequel  doit  etre  tr&s  bien  aer6.  Des  experiences  precises  faites  par 
nous  ont  montre  la  tres  grande  importance  de  cette  remarque.  Nous 
nous  permettons  d’insister  sur  cette  precaution. 

Nous  avons  groupe  dans  le  tableau  suivant  quelques  resultats  de  nos 
mesures.  A  son  examen,  on  peut  se  convaincre  de  la  concordance  des 
resultats  obtenus. 

ACIDITK 

pH  MESURES  SUR  LE  M&ME  ECHANTILLON  EN  :  ^(juin  1930) 

1927  1928  1929 


joan  e“ 

1930  ac.  ac6tit[U9 

par  litre 


Eau  de  tieurs  d'oranger. 


Recolte  1927  ....  •  6  (raai)  »  » 

Recolte  1928. 

TOte .  »  4,7  (mai)  5,6  (juin)  » 

Queue .  »  4,7  6,8  7,05  (mai) 

Kilo-kilo  :  bonbonne 

en  cave .  »  5  5,85  6,1 

Kilo-kilo  :  conserva¬ 
tion  quelconque  .  »  5  6,1  6,8 

Recolte  1929  ...  .  »  »  5,1  (mai)  j  jj’*5 

Recolte  1930. 

TOte .  >*  •>  »  5,1  (mai) 

Queue .  »  »  »  5,45 

Kilo-kilo .  »  »  »  5,2 

Eau  de  brouts  (f  Granger. 

Recolte  1927. 

TSte . 4  (mars)  4,8  6,3  7,1 

Queue .  3,8  4,2  7  » 


Recolte  1928  :  kilo-kilo. 
Echantillon  bien  bou- 
che  sans  champi- 

Echantillon  conser¬ 
vation  quelconque. 

R6colte  1929. 

Tete . 

Queue . 


4,2  (mai)  4,6  (juin)  4,6  (mai) 

4.2  6,3  6,9 

5.2  (mai)  »  » 

4,5 


RScolte  1930  a  2  litres  pour  1  K°. 

A  l’arrivee .  »  »  »  5,6 

Apres  8  jours,  eau  fi- 
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E.  COXDUHE  et  F.  GREGOIRE 


pH  MESL'RES  SUR  LE  MfiMB  iCUANTILLON  EN  :] 

1927  1928  1929  1930 


Rlcolte  1927  ....  1,9  (mars)  5,15  6,55  6,75 

R6colte  1929  ....  »  ..  3,9  5,3  25 

Eau  de  geranium. 

Rfccolte  1928  ....  »  6,45 (mai)  6,5  (juin)  6,5  (mai)  * 

Eau  de  menthe. 

R^colte  1928  ....  »  3,6  3,5  3,55 

Eau  de  menthe  de  rectification. 

Recolte  1928  ....  »  4,9  5 

Eau  de  laurier-cerise. 

R6colte  1928. 

TOe .  »  4,3  (mai)  5,6  (sept.)  5,7  (mai) 

Queue .  »  4,6  4,7  5,3 

Codex .  »  4,3  6,15  6,7 

Eau  de  noyaux  k  100  milligr. 

HCN  pour  100  cm3.  »  6,2  7,05  »  50 

Solution  artificielle  a 
100  mill.  HCN  pour 

.  . .  6,45  (mai)  6,8  (juin) 


D'un  pH  de  3,8  a  la  distillation,  les  eaux  aromatiques  tendenta  7  pour 
s'y  bloquer  en  mime  temps  que  Tacidite  globule  tombe  a  0,  ceci  plus  ou 
moins  rapidement  suivant  les  conditions  de  conservation  :  recipient 
clos  .ou  non,  microorganismes  plus  ou  moins  nombreux,  temperature, 
lumifere,  toutes  influences  dont  nous  avons  etudie  Taction. 

Cette  diminution  progressive  d’acidite  et  de  concentration  d’ions  H  est 
probablement  le  facteur  principal  de  l’alteration  des  eaux  aromatiques. 
Elle  est  favorisee  par  un  sejour  dans  des  recipients  ouverts,  ce  qui 
permet  un  depart  de  l’acidite  volatile  surtout  k  une  temperature  supe- 
rieure  k  15°  offrant  des  variations  diurnes  et  nocturnes.  Les  spores  de 
Penicillium  donnent  un  mycelium  de  plus  en  plus  abondant,  qui  se 
nourrit  aux  depens  des  constituants  chimiques  de  l’eau,  les  acides 
organiques  servant  d’aliments  de  choix  (chacun  connait  les  alterations 
des  solutions  d’acide  tartrique  ou  citrique  sous  l’influence  de  certains 
champignons). 

Conclusion  pratique.  —  Le  pharmacien  se  pose  cetle  question  : 
«  Dois-jetenir  bouch6sles  flacons  d’eaux  aromatiques  de  mon  officine  ?  » 


NOUVELLE  REACTION  DE  L’aDRENALINB 


537 


Nous  lui  disons  sans  h^siter:  «  Oui,  mais  avec  un  bouchon  emeri  ou  au 
moins  paraffin^  ou  vaseline  afin  d’6viter  sur  le  bouchon  la  culture  du 
PeniciUium  qui  risquerait  de  communiquer  une  odeur  de  moisi.  » 


E.  Conduche,  F.  Gregoire, 

Professeur  de  chimie  Chef  des  travaux  de  cbimie 

a  la  Faculty  des  Sciences  a  la  Faculty  des  Sciences 

et  a  l’Ecole  de  Pharmacie  de  Rennes.  de  Rennes. 


Nouvelle  reaction  colorGe  de  1' adrenaline  et  de  l’adrenalone. 


Au  cours  de  recherches  que  je  poursuis  sur  la  nature  des  principes 
bypertenseurs  des  capsules  surr£nales  ('),  j’ai  6t6  amen6  &  etudier  les 
reactions  differentielles  de  l’adr£naline  et  de  sa  cetone  l’adrenalone.  Je 
me  propose  d’exposer  dans  cette  note  une  nouvelle  reaction  que  j’ai 
mise  au  point  en  partant  d’un  rSactif  de  preparation  tres  ais^e  :  la  solu¬ 
tion  aqueuse  de  molybdate  d’ammoniaque  au  1/10. 

En  voici  le  mode  operatoire  applique  ft  des  solutions  de  titre  different : 


A.  (1)  Solution  de  chlorhydrate 
d'adrdnaline  a  5  •/<>«.  2  a  3  cm9. 


-(-  1  cm* 
sol.  de 
molybdate. 


!  Coloration  rouge  brunatre  dis- 
paraissant  par  addition  de  (i 
a  7  gouttes  de  lessive  de  sonde 
en  donnant  lieu  a  coloration 
verdatre,  tluorescente  parexa- 


(2)  Solution  de  chlorhydrate  d’adr6- 
naline  A  5  °/oo,  2  a  3  cm!. 


!  Coloration  jaune  ambree  dispa- 
raissant  par  addition  de  qnel- 
ques  gouttes  de  soude  et  don¬ 
nant  meme  coloration  et 
m6me  fluorescence  que  (1). 


B.  (1)'  Solution  de  chlorhydrate 
d’adrenalone  a  5  #/0 o,  2  a  3  cm1. 


-(-  1  goutte  de  solution:  precipitd  jaune  dcve- 
nant  orangd  par  addition  de  3  a  4  gouttes 
de  reactif  et  se  dissolvant  dans  un  excSs  de 
molybdate  (addition  de  1  cm9)  en  donnant 
une  coloration  rouge  bichromate,  ne  pre- 
sentant  pas  de  fluorescence  verdatre  par 
addition  de  soude. 


(2)’  Solution  de  chlorhydrate  d’adrd- 
nalone  a  1  »/0o,  2  a  3  cm9. 


+ 1  cm9  solution  de  molybdate.  Coloration  j aune 
serin  ne  disparaissant  pas  par  addition  de 
lessive  de  soude. 


1.  Journal'de  ph.  et  de  ch.,  aout  1928  (8”  s.),  8,  p.  159;  —  C.  B.  Soc.  Biol.,  avril 
1928,  etc. 
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Je  reviendrai  ult^rieurement  sur  la  sensibilite  de  cette  reaction  et 
sur  les  applications  pratiques  dont  elle  est  susceptible. 

(Lahoratoire  de  chimie  biologique.) 

Marcel  Paget, 

Maitre  de  conferences 

a  la  Faculte  libre  de  Medecine  et  de  Pharmacie  de  Lille. 


Recherches  sur  le  principe  fermentescible 
des  tubercules  d’asphoddle. 

INTRODUCTION 

Le  titre  donne  &  ce  travail  est  destine  a  rappeler  que  les  premieres 
recherches  sur  la  composition  chimique  des  tubercules  d’asphodele 
ont  eu  pour  objet  l’btude  et  l’utilisation  de  la  fermentation  alcoolique 
de  ces  tubercules.  Elies  datent  du  milieu  du  dernier  siecle.  Certes, 
l’asphodele  avait,  de  toute  antiquity,  attire  l’attention;  mais  les  rensei- 
gnements  que  l’on  peut  glaner  dans  les  compilations  grecques,  latines 
ou  arabes  se  r^duisent  ii  des  recettes  ob  l’asphodele  joue  le  role  de 
drogue.  Les  rassembler  est  affaire  d’drudit  plutot  que  de  chimiste  ou  de 
botaniste  :  nous  les  laisserons  de  c6t6.  II  n’en  va  pas  de  m6me  des  ten- 
tatives  relativement  recentes  (1854),  dont  on  relbve  la  trace  dans  les 
Gomptes  rendus  de  l’Acad^mie  des  Sciences  sous  les  noms  de  Roguin  [1]  (*) 
et  de  Clerget  [2]  et  dans  le  Journal  de  Chimie  medicale,  de  Pliarmacie 
et  de  Toxicologie,  sous  le  nom  de  Chevalier  [3]. 

Le  travail  de  Roguin,  qu’il  a  fallu  exhumer  des  Archives  de  l’Institutf 
parce  qu’on  ne  l’avait  pas  juge  digne  sans  doute  de  flgurer  aux  Gomptes 
rendus,  contient  cependant  des  observations  exactes,  distingue  nette- 
ment  de  l’inuline  le  principe  immediat  inconnu  que  l’auteur  nomme 
asphodeline,  et  auquel  il  assigne  un  pouvoir  rotatoire  egal  a  zero  (°). 

A  la  meme  epoque,  Clerget  annonce  des  recherches  qui  «  ont  pour 
objet  d’isoler  et  de  dbfinir  le  principe  fermentescible  et  producteur 

1.  Les  chiffres  entre  crochets  []  renvoient  a  1’index  bibliographique,  a  la  fin  de 
Particle . 

2.  Je  tiens  a  remercier  M.  le  Professeur  G.  Bertrand  et  le  E.  P.  Berloty,  grace 
auxquels  j’ai  pu  fixer  ce  point  de  bibliographie  et  avoir  egalement  la  certitude  que 
Clerobt  n’avait  pas  poursuivi  ses  recherches. 
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d’alcool  dans  l’asphodele  »  et  dont  il  fixe  Sgalement  k  z6ro  le  pouvoir 
rotaloire  (pour  des  tubercules  r6colt6s  en  mai). 

II  a  6te  impossible  de  retrouver  la  trace  de  ces  recherches,  non  plus 
que  de  celles  de  Chevalier. 

La  question  ne  sera  reprise  de  differents  c6t6s  que  beaucoup  plus 
tard,  sous  l’influence,  semble-t-il,  et  avec  les  ressources  des  6tudes  de 
Gh.  Tanret.  Chevastelon  (1895)  consacre  A  l’inuline  d’asphodele  une 
breve  mention  dans  sa  these  sur  les  inulines  solubles  [4]  et  la  rapproche 
de  celle  de  Tail  ([«]„  =  —  ,‘19°). 

Riviere  et  Bailhache  (1895)  ne  disent  rien  de  la  composition  chimique 
des  tubercules  et  se  limitentau  c6t6  industriel  de  leur  fermentation  [5], 
Lafont  (1905),  dans  une  these  de  pharmacie  [6],  donne  une  description 
et  une  analyse  chimique  detaill^e  de  VAsphodelus  ramosus  L. ;  il  6tudie 
assez  longuement  les  conditions  de  la  fermentation  alcoolique  des  tuber¬ 
cules  et  en  fixe  le  rendement  qu’il  Jtige  mediocre.  Mais  ses  conclusions 
relatives  k  la  nature  du  principe  fermentescible  (tubercules  r6colt6s  en 
fevrier)  sont  malheureusement  inexactes,  et  son  proc6de  devaluation 
du  pouvoir  rotatoire  d’ailleurs  incorrect,  car  il  ne  fait  6tat  pour  le  cal- 
culer,  avant  inversion,  que  du  rSducteur  preform^  et  non  du  rSducteur 
total. 

Couvreur  (1918)  croit  avoir  affaire  A  l’inul6nine  [7]  qui,  d’aprSs  lui, 
constitue  les  raphides  tres  abondants  dans  le  tubercule  et  dans  le 
rhizome  :  ces  raphides  sont  en  reality  de  l’oxalate  de  calcium. 

Leclerc  du  Sablon  [[81  y  voyait  de  la  dextrine  :  «  Les  tubercules 
en  6tat  de  repos  en  contiennent,  dit-il,  de  15  A  20  %  et  quelquefois 
plus.  » 

Enfin  Sarvini  (1910)  l’identifie  a  l’inuline;  il  lui  attribue  un  pouvoir 
rotatoire  de  —  35°  et  pretend  que  les  solutions  aqueuses  pr^cipitent  par 
l’hydrate  de  baryum.  Il  note  la  formation  dans  le  jus  concentre  de  gra¬ 
nulations  spheroi'dales,  ce  qui  est  exact,  mais  conteste  a  tort  les  conclu¬ 
sions  d’un  travail  de  Pantanelli  qui  signalait,  dans  les  tubercules,  la 
presence  de  saccharose  [9]. 

Au  terme  de  cetle  enquete,  a  laquelle  n’ajouteraient  rien  les  autres 
memoires  cit6s  dans  Wermer  [10]  ou  dans  Czapeck  [11],  nous  trouvons 
done  ceci : 

1°  Un  proced6  d’obtention  de  1’alcool  par  fermentation,  procede 
aujourd’hui  d61aiss6,  mais  qui  meriterait  peut-6tre  d’etre  repris  sur  des 
bases  nouvelles; 

2°  Des  affirmations  tout  a  fait  discordantes  sur  la  nature  et  les  pro^ 
prietSs  de  la  substance  —  disons  du  principe  pour  ne  prejuger  de 
rien  —  aux  depens  duquel,  directement  ou  indirectement,  cet  alcool 
peut  etre  engendre. 

Tous  les  auteurs  s’accordent  cependant  sur  la  definition  donnee  par 
Dorvault  [12]  :  «  Inuline  particuliere  tres  soluble  dans  l’eau  et  assez 
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soluble  dans  l'alcool  »,  non  pr4cipitable  par  le  sous-acetate  de 
plomb,  levogyre  et  facilement  transformee  par  hydrolyse  acide  en 
un  melange  de  sucres  encore  plus  levogyre  oil  le  l6vulose  doit  pr6- 
dominer. 

L’absence  d'amidon,  signalee  par  Greenish  [13],  est  6galement 
reconnue  de  tous.  On  ne  le  trouve  dans  aucune  partie  de  la 
plante. 

11  est  facile  de  constater  que  le  contenu  des  tubercules  pr6sente,  au 
cours  d’une  annCe,  des  variations  extr6mement  importantes.  Ayant 
soumis  les  rdsultats  de  ce  premier  travail  d’exploration  4  M.  l’abbe 
H.  Colin,  il  m’a  encourage  4  le  poursuivre  dans  le  detail  et  4  tenter  ce 
que  Clerget  meltait  4  son  programme  il  y  a  plus  d’un  demi-siecle. 
Qu’il  veuille  bien  agreer  ici  mes  remercieinents  pour  l’accueil  qu’il  m’a 
fait  dans  son  laboratoire  et  pour  les  conseils  qu’il  n’a  cess6  de  me  pro- 
diguer  lorsque  j’ai  dd,  dans  mon  propre  laboratoire  de  la  Faculte  de 
M4decine  de  Beyrouth,  continuer  ces  recherches. 

Ce  travail  est  divis4  en  deux  parties  : 

1°  Etude  du  contingent  glucidique  des  tubercules  aux  differentes 
epoques  de  la  vegetation ,  mettant  en  evidence  I’apparition  et  1' evolution 
du  principe  fermentescible.  Cette  etude  est  precedee  cT un  aperpu  sur  la 
morphologie  des  tubercules  et  completee  par  un  examen  des  autres 
parties  de  la  plante,  en  vue  d'etablir  les  relations  entre  leurs  glucides  et 
la  substance  de  reserve. 

2°  Isolement  et  purification  du  glucide  special  de  l'asphodele  etablis- 
sant  qu'il  s’agit  d’un  glucide  nouveiu  dont  on  tentera  de  preciser  la 
composition. 


PREMIERE  PARTIE 

ETUDE  GENERALE  DES  GLUCIDES  DE  L’ASPHODELE 

I.  —  Morphologie  des  tubercules. 

Le  genre  Aspliodelus,  famille  des  Liliac6es,  cornprend  des  especes  4 
racrnes  fibreuses  non  tuberculis4es  (dont  certains  botanistes  font  un 
sous-genre  distinct).  Il  n’en  sera  question  que  d’une  facon  accessoire. 
Les  esp4ces  les  plus  r<5pandues  ont  des  racines  tuberculis6es.  Celles  que 
j’ai  6tudiees  ont  6te  r4coltees  pour  la  plupart  sur  la  c6te  syrienne,  4 
Beyrouth  m4me  ou  dans  les  montagnes  voisines;  d’apr4s  Bouloumoy[14], 
elles  appartiennent  4  l’esp4ce  A.  microcarpus.  Les  autres,  r4colt6es  4 
Hyeres,  dans  I’Est4rel,  aux  environs  de  Grenoble  et  dans  l’Oisans,  sont 
des  vari6t4s  de  1’.4.  albus  ou  ramosus ;  il  en  est  de  meme  de  celles  du 
Maroc.  La  distinction  exacte  des  variates  et  des  esp4ces  est  d’ailleurs 
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pour  nous  de  peu  d’importance,  et  il  n’est  pas  facile  de  meltre  d’accord 
sur  ce  point  les  diverses  (lores. 

II  en  va  autrement  de  I’idAe  qu’on  doit  se  faire  de  Involution  morpho- 
logique  du  tubercule  lui-mAme ;  pour  Alablir  correctement  la  succession 
des  formes  chimiques  de  son  contingent  glucidique,  il  faut  Atre  fixA  sur 
la  duree  de  son  existence. 

Lafont  [6]  Amet  &  ce  sujet  une  opinion  que  nous  ne  pouvons  par- 
tager  :  «  D’abord  tres  succulents  et  charnus,  dit-il,  ces  tubercules  se 
vident  peu  A  peu  et  se  fletrissent  au  printemps  4  mesure  que  se  deve- 
loppentles  tiges  nouvelles  auxquelles  ils  cedent  les  maleriaux  nutritifs 
qu’ils  avaient  en  reserve.  Les  racines  nouvelles  de  l’annee  emmagasi- 
nent  &  leur  tour,  pendant  la  belle  saison,  des  substances  de  reserve 
destinies  aux  jeunes  pousses  de  I’annAe  suivante  »  (p.  22). 

En  reality,  le  tubercule  d'asphodele  persiste,  en  gardant  la  dimen¬ 
sion  qu’il  atteint  4  la  fin  de  son  premier  printemps,  et  qui  depend 
de  l’Age  du  pied,  pendant  trois  ou  quatre  ans,  sans  cesser  d’etre 
charnu,  succulent  et,  par  surcroit,  comme  nous  le  verrons,  sans 
cesser  d’etre,  &  toute  epoque,  de  composition  sensiblement  iden- 
tique  ci  celle  de  tous  les  tubercules  sains  du  mAme  pied.  Sa  teinie 
jaune  s’accentue  pourtant  et  se  nuance  de  roux,  surtout  dans  la  partie 
centrale.  Le  tubercule  ne  s’altere  vruiment  qu’aprAs  plusieurs  annAes, 
par  suite,  sans  doute,  du  vieillissement  de  la  zone  du  rhizome  qui 
le  porte. 

Des  que  la  graine  a  germe,  il  se  developpe  au  flanc  de  la  racine  pri- 
maire,  au  basde  la  feuitle  qui  est  alors  unique  et  de  forme  triangulaire, 
dans  une  zone  encore  indistincte  correspondent  Avidemment  au  futur 
rhizome,  un  minuscule  tubercule,  auquel  s’en  adjoint  d’ordinaire,  peu 
apres,  un  second  (fig.  1).  Il  est  probable  qu’en  pleine  terre  cette  poussee 
doit  se  faire  au  dAbut  de  l’hiver  :  il  n’a  AtA  possible  de  la  surprendre 
que  sur  des  graines  semAes  en  pots. 

Apres  avoir  traverse  sa  premiere  periode  estivale,  la  jeune  plante,  au 
cours  de  l’automne,  developpe  ses  nouvelles  feuilles  (il  y  en  a  deux  de 
forme  triangulaire,  bien  diflferente  de  celle  des  feuilles  adultes),  et  peu 
apres,  ses  nouveaux  tubercules  au  nombre  de  deux  ou  trois.  Ilsdebutent 
par  de  petites  turgescences  vertes  qui  s'allongent  en  restant  cylin- 
driques,  et  dont  la  tai lie  definitive  ne  depasse  pas  2  ctm.  Au  printemps, 
le  tubercule  a  change  d’aspect,  il  s’est  renflA  et  couvert  d’un  periderme 
grisAtre  (fig.  2). 

Si  Ton  arrache  la  plante  A  ce  moment,  on  peut  parfois  decouvrir 
encore  le  squelette  desseche  du  ou'  des  tubercules  initiaux  A  la  pointe 
d’un  rhizome  dAja  apparent. 

L’automne  suivant  verra  se  renouveler  les  mAmes  phenomenes;  mais, 
cette  fois,  les  tubercules  antArieurs  ont  persistA,  sans  avoir  grand). 
Les  nouveaux  s’allongeront  et  se  renfleront  un  peu  plus.  Un  an  encore 
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Fig.  1.  Fig.  2. 


Fig.  3. 


F 


Fig.  1.  —  Tubercules  naissants  de  la  graine. 
7io.  2.  —  Les  mfemes  six  mois  apres  le  debut  de  la  gern 

Pied  de  quatre  ans.  Le  chiffre  indique  l’age  des  tubi 
ss.  Les  premiers  tubercules  (3)  n’ont  laissd  qu’une  ci 
i)  se  developpent. 

Pied  de  quatre  ans.  Les  premiers  tubercules  (3)  sont 
Les  nouveaux  (0)  sont  pleinement  developpds. 
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el  le  pied,  &ge  de  quatre  ans,  prdsentera  l’aspect  de  la  figure  3  ou  de  la 
figure  4. 

II  porte  quatre  generations  de  tubercules  :  une  naissante,  plus  ou 
moins  developpde  suivant  l’epoque  de  l’annee,  et  trois  anciennes  s’eta- 
geant  sur  le  rhizome;  les  plus  petits  sont  les  plus  anciens  et  ils  sont 
atteints  ou  bien  pr6s  de  l’etre  dans  leur  vitalite  en  meme  temps  que  la 
pointe  du  rhizome  qui  les  porte  et  qui  s’atrophie. 

Un  pied  plus  dgd  pr6sentera  exactement  la  meme  disposition,  avec 
cetle  difference  que  les  tubercules  de  l’annee  seront  plus  nombreux  et 
parviendront  d’embiee  &  une  taille  d’autant  plus  respectable  que  le 
pied  sera  mieuxpourvu  de  feuilles  nourricieres;  cette  taille  ne  s’accroit 
pas  les  ann6es  suivantes,  et  quand  le  pied  est  adulte  elle  ne  differe  plus 
guene  d’une  generation  k  Fautre.  Les  hasards  de  la  croissance,  les 
efforts  de  chacun  pour  se  faire  une  place,  surtout  dans  un  sol  compact, 
emmelentd’ordinaire  les  tubercules  d’une  fa?on  inextricable  soith  leurs 
aines,  soit  k  ceux  des  pieds  voisins. 

Nous  sommes  ainsi  amene  h  distinguer  —  en  vue  de  1’ analyse  —  les 
parties  suivantes  de  la  plante  ; 

1°  Les  feuilles  dont  l’existence  s’etend  en  Syrie  de  novembre  &  ftiai. 

2°  La  hampe  florale,  qui  apparait  en  janvier—  mais  non  sur  tous  les 
pieds — ,  se  diiveloppe  en  quelques  semaines  et  se  desseche  en  meme 
temps  que  les  feuilles,  apres  avoir  donne  fleurs  et  graines. 

3°  Le  rhizome  forme  d’un  tissu  compact  ou  spongieux,  suivant  l’age 
de  la  zone  examinee.  La  partie  spongieuse  est  littralement  bourree  de 
raphides  qui  lui  donnent  un  aspect  chatoyant. 

4°  Les  cai'eux  du  rhizome  qui  se  d6veloppent  en  bordure  de  la  cica¬ 
trice  laissee  par  la  hampe  florale.  Tout  au  debut  ils  sont  represents  par 
une  zone  jaun&tre  dont  la  composition  difffere  completement  de  celle  du 
rhizome  adjoint.  Ils  forment  plus  tard  un  petit  bourrelet  perceptible 
au  toucher  dont  la  coupe  montre  bientot  de  toutes  petites  feuilles 
imbriquees. 

5°  Les  tubercules  de  l’annde  :  ils  apparaissent  dans  le  courant  de 
decembre,  sous  forme  de  protuberances,  d’abord  vertes,  qui  blan- 
ehissent  en  s’allongeant.  En  fin  de  croissance  ils  ressemblent  aux  autres 
tubercules,  avec  un  pdriderme  plus  clair,  moins  craquele  et  un  paren- 
chyme  moins  colors.  Leur  nombre  croit  avec  1’dge  du  pied,  de  meme 
que  leur  dimension  definitive. 

6°  Les  tubercules  adultes  4g6s  d’un  h  trois  ans.  Ils  se  distinguent 
assez  difficilement  les  uns  des  autres,  sauf  dans  lesjeunes  pieds  ou  leur 
taille  differe.  Leur  parenchyme  est  ferme  et  juteux,  franchement  jaune: 
la  zone  medullaire  se  nuance  de  roux  chez  les  plus  4g6s  f), 

1.  Les  tubercules^recus  du  Maroc  sont  remarquables  par  leur  absence  de  matifeie 
colorante. 
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7°  Les  tubercules  4g6s  de  plus  de  quatre  ou  cinq  ans  :  leur  paren- 
chyme  est  spongieux  et  de  teinte  rousse.  On  les  trouve  autour  de  la 
partie  terminale  du  rhizome  oil  ils  voisinent  avec  des  tubercules 
flasques  et  souvent  vides. 

Un  pied  d’asphodele  porte  done  environ  cinq  generations  de  tuber¬ 
cules  representant  une  tranche  de  cinq  ans  dans  son  existence;  tuber¬ 
cules  6gaux  4  peu  pres  quand  il  est  Ag6 ;  s’il  est  jeune,  les  plus  anciens 
tubercules  sont  petits  (2  4  4  ctin.),  les  plus  recents  ont  6  4  7  ctm.  Un 
pied  d’age  inoyen  compte  de  6  4  7  tubercules  par  ann4e,  soit  environ 
25  ou  30.  On  a  trouve  des  rhizomes  pesant  100  gr.  el  portant  plus  de 
60  tubercules  et  150  gr.  avec  une  centaine  de  tubercules. 


II.  —  Mode  operatoire. 

La  technique  ulilisee  ici  pour  le  classement  et  le  dosage  des  glucides 
contenus  dans  les  tubercules,  et  en  general  dans  les  organes  de  l’asplio- 
dele,  a  6t6  souvent  decrite  [19,  p.  6J.  Elle  consiste  4  obtenir  un  exlrait 
aqueux  (direct  ou  aux  depens  d’un  extrait  alcoolique  prealable)  que  l’on 
defeque  et  amene  par  evaporation  4  concentration  convenable.  Apres 
elimination  de  l’excfes  de  def6quant,  ©n  procede  sur  la  solution  de 
volume  connu  aux  operations  suivantes  : 

1°  Lecture  polarim4trique  et  dosage  du  reducteur  preforme. 

2°  Hydrolyse  par  un  acide  4  chaud,  suivie  apr4s  neutralisation  et 
retour  au  volume  primitif  d’une  seconde  lecture  polarimelrique 
et  du  dosage  du  reducteur  total.  On  s’assure  qu’une  hydrolyse 
plus  prolongs  ou  realisee  en  milieu  plus  acide  ne  modifie  pas  ces 
resultats. 

3°  Hydrolyse  par  la  sucrase,  avec  lectures  polarirndtriques  4  inter- 
valles  convenables  et  dosage  du  reducteur  correspondant.  On  peut,  4 
l’aide  de  ces  donnees,  determiner,  au  moins  dans  ses  grandes  lignes,  la 
nature  et  la  quantite  des  glucides  presents  4  diff6rentes  epoques,  les 
resultats  etant,  sinon  tres  rigoureux,  du  moins  parfaitement  compa¬ 
rables. 

II  suffira  de  preciser  certains  details  destines  4  adapter  la  methode  au 
milieu  chimique  special  auquel  nous  avions  affaire. 

1.  Fixation.  —  A  part  le  cas  des  feuilles  et  des  tiges,  qu’il  est  tou- 
jours  nfecessaire  de  fixer  immediatemenl,  il  ne  semble  pas  qu’un  d(51ai 
meme  assez  prolonge  entre  la  r6colte  et  l’analyse  altere  la  composition 
des  autres  parties  de  la  plante.  Des  tubercules,  intacts  bien  entendu, 
ont  et4  conserves  quarante  jours  sans  que  les  resultats  presentent 
d’ecart  qu’on  puisse  impuler  4  cette  conservation. 
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Tubcrcules  do  juillet  1928  : 

IMMEDIATEMENT  40  JOURS  APRES 

a  ,  ('),  en  degres  . 

«]«.  en  degres  .  .  . 

Reducteur  pi  eforai^ 

Reducteur  total  .  . 

Les  analyses  faites  sur  des  6chantillons  de  provenance  eloign^e 
peuvent  done  6tre  consid6rees  comme  objectives. 

11  se  produit  seulement  une  d6shydratation;  tr6s  accentuee  pour  les 
tubercules  jeunes,  ellea  atteint,  par  exemple,  14  °/0  du  poids  pour  des 
tubercules  adultes  abandonn6s  4  l’air  du  11  au  28  juillet. 

II  ne  peut  6tre  question,  dans  ce  cas,  de  fixer  le  pourcentage  exact 
par  rapport  aux  organes  frais. 

Chevastelon  [4]  pr6conise  l’emploi  de  l’6ther  mis  simplement  au 
contact  des  cossettes  :  sous  son  action,  le  contenu  cellulaire  emigre  et 
s’accumule  &  la  partie  inf^rieure  du  recipient.  Mais  cette  action  est 
lente  et  la  fixation  n’est  nullement  assuree,  car  les  principes  glucidiques 
sont  alors  melanges  aux  diastases  ipeu  pres  comme  si  on  avait  broy6 
les  tubercules. 

Les  phenomenes  d’autolyse  sont  manifestes  et  ils  expliquent  sans 
doute  la  valeur  trop  elevee  que  l’auteur  a  assignee  au  pouvoir  rotatoire 
direct  des  hydrates  de  carbone  de  l’asphodele. 

2.  Extraction.  —  L’absence  d’amidon  une  fois  bien  verifi6e  h  nou¬ 
veau,  soil  dans  les  parties  vertes,  soit  dans  les  pulpes  soigneusement 
epuisees  k  l’alcool  fori,  le  travail  d’extraction  s’est  trouve  nolablement 
simplify. 

II  a  6te  reconnu,  en  outre,  que  l'emploi  de  l’alcool  &  95c  (dilte  il  est 
vrai  par  l’eau  des  organes)  ne  conduisait  h  aucun  fraclionnement  dans 
le  materiel  traits.  Le  premier  extrait  alcoolique  ne  differe  pas  du 
second,  sinon  par  la  quantity  de  produit  dissous;  il  ne  differe  pas  non 
plus  d’un  extrait  aqueux  iui  faisant  suite. 

Tubercules  de  tin  mai  1927  (Hyeres)  : 

PREMIER  EXTRAIT  EXTRAIT  AQUEUX 

[«],,  en  degrgs  . 

[a],,  en  degrSs  . 

Reducteur  initial 
Reducteur  total. 

1.  [a],  et  [a],  ddsignent  le  pouvoir  rotatoire  direct  et  le  pouvoir  rotatoire  apr6s 
hydrolyse  de  la  reserve  totale. 

R  :  rAducteur  initial  pour  100  frais  en  grammes. 

T  :  rdducteur  total  pour  100  frais  en  grammes. 

Bull.  Sc.  Pharm.  ( Oclobi 


13°  12° 

62“  61“ 

0,18  0,05 


re  1930'. 
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Le  seul  avantage  de  l’alcool  est  d’entralner  en  solution  moins  de 
substances  etrangeres,  et  de  fournir  des  echantillons  fix6s  de  conserva¬ 
tion  assuree.  On  en  a  limite  l’emploi  a  ce  dernier  but.  Tous  les  epuise- 
naents  ont  6t6  faits  a  l’eau  quand  l’analyse  devait  suivre  de  pres  le  pre¬ 
mier  traitement. 

Les  tubercules  laves  avec  leur  peau,  qui  est  impermeable,  et  essuyes, 
etaient  coupes  en  cossettes  minces,  qu’on  melangeait  de  manure  k 
obtenir  un  echantillon  moyen  dont  on  pesait  un  poids  convenable.  Les 
cossettes  etaient  projetees  dans  trois  fois  leur  poids  d’eau  bouillante, 
additionn6e  de  carbonate  de  calcium,  et  maintenues  ensuite  &  85u  pen- 
pant  vingt  minutes.  On  evite  &  cette  temperature  une  solubilisation  trop 
abondante  des  principes  pectiques.  Retirees  et  egouttees,  les  cossettes 
etaient  pil^es  ou  passees  au  hachoir  fin.  On  les  immergeait  alors  &  nou¬ 
veau  pendant  quelque  temps  dans  une  nouvelle  quantite  d’eau  egale  &  la 
precedente,  portee  prtalablement  h  90°  et  qu’on  laissait  refroidir.  On 
filtrait  sur  Buchner  et  passait  ensuite  &  la  presse. 

L’epuisement  porte  dans  ces  conditions  sur  98  %  environ  des  glucides 
totaux,  comme  le  montre  l’analyse  de  la  pulpe  pressee  (*). 

Par  exemple  :  Glucides  passes  en  solution  :  7  gr.  6. 

Glucides  recolWs  dans  la  pulpe  :  0  gr.  11. 

Lorsque  l’6chantillon  etait  fixe  it  I’alcool  et  conserve,  on  filtrait 
l’alcool,  broyait  les  cossettes,  les  soumettait  k  un  nouvel  epuisement 
dans  le  meme  poids  d’eau,  comme  ci-dessus.  L’alcool  etait  dans  ce  cas 
6vapore  cl  part,  sous  pression  reduite. 

3.  Concentration  et  defecation.  —  Les  liquides  d’epuisement  et  les 
jus  de  presse  etant  reunis,  on  les  concentre  soit  sous  pression  reduite, 
soit  simplement  dans  des  capsules  plates  au  bain-marie  &  40°.  Aucune 
alteration  n’est  a  craindre  au  coucs  de  cette  evaporation. 


1.  Lorsque  l'Spuisement  porte  sur  des  quantities  un  peu  plus  elevees,  le  rende- 
ment  est  naturellemenl  moindre. 


Mais  dans  ces  operations  le  but  n’est  pas  de  connaitre  la  teaeur  exacte  en  glu- 
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On  procede  k  la  defecation  avant  que  la  concentration  soit  trop 
avancee;  elle  se  fait  avec  le  sous-ac6tate  de  plomb  du  commerce  (*)  et 
presente  comme  toutes  les  defecations  des  djfficnltes,  accrues  iei  dii  fait 
de  l’abondance  de  la  matiere  colorante,  extremement  oxydable  et  don- 
nant  alors  des  teintes  brunes  d’une  intensite  genante,  surtout  a  cer- 
laines  epoques.  En  outre  du  plomb  entraine  par  precipitation,  il  s’en 
dissout  une  quantite  notable,  et  le  liquide  clair  en  contient  deja  un 
exces  alors  qu’une  addition  nouvelle  de  sous-acetate  provoque  encore  la 
formation  d’un  precipite.  La  reaction  doit  etre  maintenue  voisine  de  la 
neutralite,  mais  legerement  acide.  II  est  rare,  meme  en  s’entourant  de 
toutes  les  precautions,  d’obtenir  une  solution  incolore,  et  l’emploi  du 
noir  animal  ne  remedie  pas  a  ce  defaut, 

Le  liquide  defeque  est  filtre  sur  Buchner  et  tr&s  completement  essore. 
L’exces  de  plomb  est  eiimind,  en  presence  de  phtaieine,  par  le  carbo¬ 
nate  de  sodium  sec,  auquel  on  peut  ajouter,  pour  rendre  la  filtration 
plus  facile,  un  peu  de  phosphate  de  sodium. 

On  filtre,  essore  &  nouveau,  ramene  par  l’acide  acetique  k  une  tres 
faible  acidite.  Le  volume  definitif  est  choisi  d’ordinaire  egal  au  poids 
des  cossettes  fraiches;  parfois  au  double  ou  h  la  moitie  suivant  la  con¬ 
centration  des  glucides  ou  la  coloration. 

Les  precipites  plombiques  ont  ete  examines  avec  soin,  en  vue  de 
savoir  quelle  proportion  de  glucides  ils  retiennent.  Yoici,  par  exemple, 
les  resultats  trouv^s  : 

2.  K“s  de  cossettes  ont  donne  : 

Dans  le  liquide  :  178  gr. 

Dans  la  pulpe  :  11  gr. 

Dans  le  precipite  plombique  non  essore  a  fond  :  10  gr. 

Dans  un  autre  cas,  le  precipite  plombique  correspondant  k  90  gr.  de 
cossettes,  essore  mais  non  lave,  a  ete  soumis  oi  l’elution  dans  150  cm3 
d’eau  tiede  pendant  un  quart  d’heure  h  deux  reprises  : 

Reducteur  c6d6  la  premiere  fois  :  0  gr.  1. 

RGducteur  cede  la  seconde  fois  :  0  gr.  054. 

Mis  ensuite,  k  froid,  en  contact  prolong^  avec  de  l’acide  sulfurique  a 
la  concentration  de  5  °/„  et  agite,  il  a  ced6  en  reducteur,  apres  filtration 
et  hydrolyse  :  0  gr.  168. 

Enfin,  traite  deux  heures  au  bain-marie  bouillant  par  de  l’acide  sul¬ 
furique  ci  o  Vo  '■  0  gr.  075. 

On  a  recupere  ainsi  :  0  gr.  397  de  reducteur. 

D’autre  part,  l’hydrolyse  directe  du  liquide  avant  toute  defecation 
a  donne  pour  90  gr.  de  cossettes  7  gr.  9  de  reducteur  et  l’hydrolyse  du 
nteme  extrait  defeque  7  gr.  5.  On  retrouve  done  bien,  en  faisant  la  diffe¬ 
rence,  le  reducteur  entraine  par  le  precipite  plombique. 


I .  Les  defequants  au  mercure  n’ont  pas  presents  d’avantage. 
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Une  partie,  il  est  vrai,  de  ce  reducteur  pourrait  provenir  de  l’hydro- 
lyse  de  la  matiere  coloranle,  compose  flavonique.  Quoi  qu’il  en  soit, 
c’est  aux  environs  de  S  °/0  de  reducteur  total  qu’on  peut  estimer  la 
quantity  de  glucides  (glucidiques  ou  glucosidiques)  que  retient  le  pr4ci- 
pit6  plombique,  et  l’on  peut  ^carter  la  presence,  a  l’etat  de  constitnant 
normal  quelque  peu  abondant,  d’un  h6t6roside  proprement  dit. 

4.  Examen  de  la  solution.  —  1°  Lecture  polarimetrique.  —  Toutes  les 
lectures  ont  6te  failesavecun  polarimetre  Laurent  &  p6nombre,  dansun 
tube  de  20  ctm.,  raie  D.  Quand  le  liquide  etait  colore,  en  presence  sur- 
tout  d’une  certaine  nuance  rouge  (que  j’attribue  a  une  r6sine),  l'emploi 
d’une  tres  petite  quantite  d’hydrosulfite  de  sodium  a  rendu  la  lecture 
possible  et  meme  tres  sflre.  A  cette  dose  1’hydrosulfite  ne  fausse  pas  le 
dosage  du  reducteur,  lorsqu’il  faul  le  faire  sur  le  liquide  ayant  servi 
a  l’examen  polarimetrique  (‘J ;  l’exactitude  des  lectures  est  forcement 
tres  variable,  absolument  et  relativement;  il  est  impossible  de  preciser 
dans  chaque  cas  le  degre  d’approximation  du  resultat.  On  n’attachera 
done  une  signification  qu’aux  variations  notables  —  et  heureusement 
elles  le  sonl  —  des  pouvoirs  rotatoires. 

2°  Hydrolyse  acide.  —  L’hydrolyse  a  6te  faite  invariablement  par 
l’acide  chlorhydrique  au  bain-marie  bouillant  pendant  quinze  minutes, 
dur£e  reconnue  suffisante  pour  une  hydrolyse  complete,  quand  l’acidite 
ionique  correspond  a  un  pH  compris  entre  2  el  3. 

Le  seul  point  important  est  d’assurer  effeclivement  cette  acidite. 
Dans  les  solutions  def6qu£es  par  le  sous-ac6tate  de  plomb  et  traitees 
ensuite  par  le  carbonate  de  sodium,  l’acetate  de  sodium  est  abondant 
et  produit  un  effet  de  tampon  dont  il  faut  se  m6fier.  On  ne  peut  se  con- 
tenter  d’acidifier  les  £chantillons  par  une  dose  invariable  d’acide  chlor¬ 
hydrique;  il  a  et6  ajoute  daus  tous  les  cas  jusqu’au  virage  (&  la  louche} 
du  thymol  bleu  zone  acide. 

Au  cours  de  l’hydrolyse,  le  reste  de  matiere  colorante  donne  parfois 
un  leger  precipite  brun  apparent^  sans  doute  aux  phlobaphenes. 

3°  Hydrolyse  par  la  sucrase.  —  La  sucrase  6tait  obtenue  par  le  pro- 
edde  de  H.  Coun  et  la  preparation  6talonnee  de  maniere  4  uniformiser 
autant  que  possible  l’activitS  diastasique.  L’absence  d'activit6  optique 
et  de  reducteur  (meme  apres  hydrolyse  acide)  etait  v6rifi6e.  Les  autres 
details  concernant  cette  hydrolyse  6tant  inseparables  de  la  discussion  et 
de  l’interpretation  des  rdsultats,  on  y  reviendra  4  ce  propos. 
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REVUE  DE  PHARMACIE  CHIMIQUE 


Les  nouveaux  medicaments  chimiques. 

Nous  reprenons  ici  une  revue  commenc£e  en  1927  (‘)  que  nous  avions 
dtl  interrompre.  Nous  avions  projete  de  faire  connaitre  les  nouveaux 
medicaments  chimiques  proposes  depuis  1924  et  les  principales  recher- 
ches  ayant  trait  au  perfectionnement  des  medicaments  synthetiques. 
Adoptant  la  classification  pharmacodynamique  des  medicaments,  nous 
avons  dejci  expose  les  deux  premieres  classes  de  modificateurs  du  systeme 
nerveux  central :  les  anesthesiques  g6neraux  et  les  hypnotiques ;  avant  de 
continuer  par  la  troisiCme  classe,  les  anesthesiques  locaux,  nous  signale- 
rons  les  nouveaut6s  relatives  aux  deux  premieres,  parues  de  1927  h  1929. 

MODIFICATEURS  DU  SYSTEME  NERVEUX  CENTRAL 

I.  —  Anestdesiques  generaux. 

A.  Anesthesiques  gazeux.  —  L’6thylene,  le  propylene,  l’acetylene 
proposes  en  Am6rique  ou  en  Allemagne  n’ont  pas  et6  adoptes  dans  la 
pratique  chirurgicale  en  France.  Dernier  venu,  le  cyclopropane  ne 
parait  pas  marquer  un  progres  serieuxsur  les  precedents. 

B.  Anesthesiques  liquides  volatils.  —  La  seule  nouveaute  dans  ce 
groupe  est  le  Balsolorme  (Rh6ne-Poulenc)  propose  par  Siauve-Evausy 
en  1926,  l’ancien  melange  de  Schleich  (chlorure  d’ethyle,  ether,  chlo- 
roforme)  additionne  de  gomenol  dans  le  but  de  diminuer  Faction  irri¬ 
tative  et  de  preserver  les  bronches  des  reactions  dues  &  l’ether. 

C.  Anesthesiques  peu  volatils  ou  non  volatils.  —  On  a  recom- 
mande  (1929)  l’aneslhCsie  par  injections  intraveineuses  d’alcool  ethy- 
lique  en  solution  glucos6e;  le  sang  toiere  bien  les  injections  d’alcool, 
Fanesth6sie  est  profonde,  mais  Faction  nefaste  de  l’alcool  est  trop 
connue  et  plusieurs  chirurgiens  eminents  ont  proteste  contre  Femploi 
de  cette  m6thode  abominable. 

Le  derive  tribrome  de  l’alcool  CBr’CH'OH  a  ete  propose  sous  le  nom 
d'Avertine  (Bayer)  ou  E.  107  pour  l’anesthesie  gen6rale  par  voie  intra- 
rectale.  C’est  une  poudre  cristalline  blanche  (P.  F.  79-80°)  qui  s’obtient 
dans  la  reduction  biochimique  du  bromal  par  la  levure  de  biere 


1.  Voir  ce  Bulletin,  1921,  34,  p.  161. 
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(Willstaetter,  1923);  elle  est  peu  soluble  dans  l’eau  (3,5  °/0  &  40°)  :  la 
solution  peut  6tre  favorisee  par  emploi  de  formiamide ;  on  a  propose 
aussi  le  d6methylethylcarbinol  (hydrate  d’amylene)  comme  solvant; 
k  70°  ou  a  la  lumiere,  sa  solution  aqueuse  s’altere  rapidement;  il  pe 
forme  de  l’acide  bromhydrique,  de  la  dibromacetaldShyde  irritants. 
La  dose  de  0  gr.  10  par  kilogramme  de  poids  corporel  ne  doit  guere  etre 
d6passee,  ce  qui  n’assure  pas  toujours  une  anesthesie  suffisante ; 
rdsorb6e  tres  rapidement,  l’avertine  s’elimine  en  quarante-huit  heures 
k  F6tat  de  derive  glycuronique.  Son  emploi  a  donne  lieu  k  de  nom- 
breuses  publications  contradictoires ;  il  n’estpas  sans  risques  (paralysie 
respiratoire,  rectite);  l’avertine  a  et6  preconisee  egalement  comme 
hypnotique. 


II.  —  Hypnotiques. 

Serie  des  derives  barbituriques. 

Il  ne  siemble  p,as  qu’on  puisse  maintenant  faire  beaucoup  de  progres 
dans  cette  s6rie  dont  un  grand  nombre  de  reprfisentants  ont  ete  experi- 
mentes.  Les  premiers  derives  de  la  malonyluree  comportaient  deux 
alcoyles  identiques  :  deux  ethyles  pour  le  veronal.  M.  Tiffeneau  et  ses 
Sieves  ont  montrS  la  superioritS  des  derivSs  k  deux  alcoyles  differents, 
les  derniers  barbituriques  prSconises  sont  de  ce  type  : 

Amytal  (Lilly)  amylSthylmalonyluree. 

’  Sandoptal  (Sandoz)  isobutylallylmalonyluree. 

Pernoetone  (Riedel)  sec.  butylbromopropenylmaionyluree. 

L’amytal,  le  sandoptal,  le  pernoetone  sont  respectivement  liomo- 
logues  superieurs  du  sonSryl,  du  neuronal  (isopropylallylmalonyluree) 
et  du  noctal  signalds  dans  la  premiere  partie  de  cette  revue.  La  dose 
usuelle  est  de  0  gr.  10  pour  le  premier,  0  gr.  20  pour  le  second;  le 
troisieme  est  presente  sous  la  forme d’une  solution  a  10  °/0  de  la  combi- 
naison  sodique. 


Serie  des  amides  a  chaine  ouverte. 

Cette  sSrie  comprend  soit  des  d&rives  de  l’acetamide,  soit  des  derives 
de  l’uree. 

Les  premiers  sont  representes  depuis  1904  par  le  Neuronal ow  diethyl- 
bromacetamide.  Trois  nouveaux  termes  ont  ete  introduits  :  la  diethyl- 
chloracetamide  ou  Declonal  (Rh6ne- Poulenc)  FisopropylSthylbromace- 
tamide  ou  Neodormc  (Knoll)  et  la  diethylallylacetamide  ou  Noronal 
(Bayer). 

Le  declonal  (P.  F.  58°)  a  une  odeur  menthee  et  camphree;  il  est  peu 
soluble  dans  l’eau  (3  k  4  °/„  k  Febullition) ;  la  dose  therapeutique  est 
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0  gr.  SO ;  le  produit  est  peu  toxique,  pins  efficace  que  le  derive  bTom6 
et  n’a  pas  les  actions  secondaires  f&cheuses  des  derives  baTbituriques. 
Le  neodorme  est  analogue  au  declonal  et  encore  moins  soluble  dans 
l’eau. 

Le  novonal  (P.  F.  75°)  est  un  hypnotique  leger  :  la  dose  thdrapeutique 
est  0  gr.  50  &.  1  gr. 

Le  remplacement  du  brome  par  un  reste  ally  le  a  ete  realise  de  m6me 
dans  le  Bromural  (bromoisovaleryluree)  et  a  donne  le  Sedormide 
(Roche),  allylisovaleryluree  : 

Cld-  =  CH  —  CHX 

CH\  >CH.CO.NH.CO.NHs 

\cn/ 

CH3/ 

poudre  blanche  (P.  F.  194°),  tres  peu  soluble  dans  I’eau,  dont  la  dose 
therapeutique  est  de  l’ordre  de  0  gr.  50. 

MM.  Fourneau  et  Florence  (1927)  ont  etudi6  divers  urfeides  brom6s  et 
observe  que  l’eloignement  du  brome  de  la  fonction  amide  attenue 
Faction  hypnotique  et  que  la  ramification  de  la  chaine  la  renforce. 


III.  —  Anesthesiques  locaux. 

Les  anesthesiques  locaux  sont  des  substances  qui  paralysent  toute 
cellule  mise  h  leur  contact  et  particulierement  les  fibres  nerveuses  et 
leurs  terminaisons;  ils  sont  incapables,  aux  plus  fortes  doses  tolerees, 
d’assurer  une  anesthesie  gen^rale  des  centres  nerveux. 

Comme  leurs  emplois  en  medecine  et  en  chirurgie  sont  importants, 
ils  ont  ete  l’objet,  ces  dernieres  annees,  d’un  grand  nombre  de  travaux 
oii  la  part  des  chercheurs  francais  est  remarquable;  du  cote  ehimique, 
M.  Fourneau  et  ses  collaborateurs  ont  poursuivi  les  belles  6tudes  sur  la 
stovaine,  l’un  des  premiers  anesthesiques  synthetiques;  au  point  de  vue 
physiologique,  a  la  mesure  del’activite  des  anesthesiques,  M.  J.  Regnier 
a  consacre  ses  deux  theses  de  doctorat  es  sciences  (1925)  et  de  doctorat 
en  medecine  (1929)  dont  la  connaissance  est  indispensable  k  qui  veut 
aborder  l’etude  des  anesthesiques  locaux. 

On  dispose,  k  Fheure  actuelle,  de  bons  anesthesiques  :  aucun  ne 
convient  aux  multiples  formes  de  l’anesthesie  locale;  pour  les  plus 
actifs,  la  dose  utile  n’est  pas  assez  dloign'6e  de  la  dase  toxique.  Un  bon 
anesth£sique  local,  d’apres  M.  Fourneau,  doit  etre  tres  soluble  dans 
l’eau  et  sterilisable,  tres  peu  toxique  et  non  irritant,  avoir  une  action 
profonde,  progressive  et  non  brutale,  et  une  action  vaso-constritive,  ne 
pas  alterer  les  fibres  nerveuses,  ne  pas  donner  die  preeipite  avec  les 
substances  antiseptiques  et  conserver  un  prix  abordable;  cet  ideal  est 
loin  d’etre  realise. 
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Des  corps  tr£s  varies  manifestent  A  des  degrAs  divers  une  action 
anesthAsique  locale;  nous  citerons  au  hasard  l’antipyrine,  l’a-amino- 
pyridine,  la  cafAine,  des  composes  non  cycliqiies  comme  l’uree,  des 
substances  non  azotes  comme  les  phenols,  l’alcool  benzylique  et  ses 
produits  de  substitution  (saligAnine,  phenylmethylcarbicol),  mAme  des 
sels  minAraux,  tel  le  chlorure  de  potassium. 

II  faut  bien  convenir  que  la  notion  de  groupement  atomique  caracte- 
ristique  de  I’action  pharmacodynamique  perd  ici  lanettete  qui  se  dAga- 
geait  des  premiAres  recherches.  La  forme  et  le  poids  des  radicaux 
substituantsinterviennent  autant  que  les  groupements  caractAristiques. 
Nous  croyons  que  les  propriety  pharmacodynamiques  sont  liees  plutAt 
ci  un  ensemble  de  qualiles  physiques  et  non  pas  a  une  seule,  la  valeur 
du  coefficient  de  partage  entre  l’eau  et  les  lipides  pour  Meyer  et 
Overton,  de  la  tension  superficielle  pour  Traube.  Sans  faire  d’hypo- 
Iheses  sur  le  mAcanisme  de  faction  pharmacodynamique  on  peut  ima- 
giner  que  ces  propriety  physiques  sont  relatives  a  la  penetration  du 
medicament,  A  son  cheminement  dans  l’organisme,  A  fa  fixation  sur  un 
tissu,  un  centre  determine  ou  sur  tels  de  leurs  constituents  chimiques. 
En  l’absence  de  connaissances  permettant  de  modifier  comme  il  convient 
ces  propriety  physiques,  la  notion  de  groupement  atomique,  support 
de  factivitA  pharmacodynamique,  reste  un  fil  conducteur  prAcieux  pour 
les  recherches  de  chimie  thArapeutique. 

En  ce  qui  concerne  les  anesthAsiques  locaux,  les  resultats  interes- 
santos  jusqu’ici  ont  AtA  obtenus  surtout  avec  des  substances  aminAes.  La 
classification  chimique  des  substances  reeemment  AtudiAes  ne  peut  Aire 
qu’arbitraire,  tant  varie  la  nature  de  leurs  groupements  fonctionnels. 
Nous  examinerons,  sans  faire  de  distinction  entre  les  fonctions  aminees 
extra  ou  intracycliques,  successivement  :  1°  des  alcools ;  2°  des  amino- 
cAtones;  3°  des  ethers-sels  d’amino-acides  et  d’alcools  simples;  4°  des 
Athers-oxydes  d’amino-phAnols;  o°  des  amino-alcools;  6°  des  ethers 
benzolques  d'amino-alcools ;  7°  des  others  aminobenzoi'ques  d’amino- 
alcools. 

Alcools.  —  L’action  anesthesique  du  menthol  est  bien  connue;  celle 
de  Yalcool  benzylique  a  AtA  etudiee  par  Macht  et  par  Sollmann;  il  a  AtA 
employe  en  AmArique  en  solution  acqueuse  de  1  A  4  °/„. 

Sous  le  nom  de  Disalgine  (Henning)  l’alcool  orthoxybenzylique  ou 
saligAnine  —  un  vieux  medicament  —  a  AtA  prAconisA  comme  anesthe¬ 
sique.  Il  est  aussi  actif  que  l’alcool  benzylique  et  plus  soluble  dans 
l’eau.  L’injection  sous-cutanee  d’une  solution  A  1,8  %  produit  une  anes- 
thesie  de  trente-cinq  minutes.  Sa  loxicitA  est  20  fois  plus  faible  qae  celle 
de  la  novocaine.  Jensen  et  Hircbfelder  ont  AtudiA  ses  ethers  qui  sont 
trop  irritants. 

Aminocetones.  —  Une  amine  simple  comme  la  phAnylAlhylamine 
CcH5NHC‘H'  peut  etre  anesthesique.  Hartung  et  Munch  (1929)  ont  expA- 
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rimente  des  derives  acidyl6s  dela  phenylamine  etde  ses  homologues,  de 
formule  NH!  C'H*-CO-R  obtenus  k  partir  des  cetones  aromatiques  par 
nitration,  puis  reduction  ;  ces  composes  ne  paraissent  fpas  avoir  re^u 
d’ application  therapeutique;  leur  activity  est  interessante  lorsque  le 
radical  R  est  un  butyle;  voici  quelques  points  de  comparaison  : 


Cocaine  Novocai'ne  ph6nvl  p-tolyl-  p-tolyl- 

propylcetone  propylcetone  butylcdtoae 

Dose  mortella  minima  en 

milligr.  par  kilogr.  co- 

baye,injec.  sous-cutanAe.  60  500  750  1  - 000  1.000 

Duree  en  minutes  de  l’anes- 

th£sie  avec  i  milligr.  sur 

la  cornee  du  lapin.  ...  30  30  20  7-14  40 

Ethers  d’amino-acides  et  d’alcools  simples.  —  La  substance  type  de 
ce  groupe  est  Y  Anesthesine  (ou  Benzoea'ine)  de  Ritsert  (1890)  qui  est  le 
paraminobenzoate  d’6thyle  :  NH*CeH‘COOC!H'.  L’action  anesth6sique 
s’elevant  jusqu’il  un  certain  point  lorsque  croit  le  poids  moleculaire  de 
l’alcool  etherifiant,  on  a  propose  successivement  l'ether  propylique  ou 
Propesine,  Tether  isobutylique  ou  Cycloforme,  l’6ther  butylique  normal 
ou  Paraforme,  Scuroforme.  L’orthoforme  ancien  (1897)  etait  Tether 
methylique  de  la  serie  avec  une  fonction  ph6nol. 

Plusieurs  substances  de  ce  groupe  ont  6te  r^cemment  proposes. 
L ' Anesthoforme  est  le  diiodoparaph^nolsulfonate  de  V Anesthesine  : 
poudre  blanche  (P.  F.  225°),  presque  insoluble  dans  l’eau,  soluble  dans 
l’alcool,  la  glycerine,  utilisable  lorsque  Ton  veut  associer  une  action 
antiseptique  k  Taction  aneslhesique. 

Thayer  (1924)  a  pr6par6  les  picrates  de  divers  paramino-benzoates  et 
preconise  notamment  le  picrate  du  paraminobenzoate  de  «-butyle,  sous 
le  nom  de  Butesine  (poudre  jaune  cristalline,  P.  F.  109°-110°),  tr6s  peu 
soluble  dans  l’eau,  peu  soluble  dans  l’huile).  En  solution  &  1  :  1.400,  il 
produit  une  anesth6sie  de  la  corn6e  qui  dure  de  dix  4  vingt  minutes  ;  il 
est  germicide  aux  concentrations  sup6rieures  h  1  :  800.  Il  convient, 
sous  la  forme  de  pommades,  au  traitement  des  plaies  denudees  et  des 
brDlures ;  Tacide  picrique  apporle  une  16gere  action  anesth6sique  et  une 
action  keratoplastique. 

Des  produits  de  condensation  analogues  &  Tholocaine  ont  6le  pro¬ 
poses  par  Weil  (1924)  :  le  paraminobenzoate  y  remplace  la  ph^n^tidine 
dans  une  condensation  avec  la  phenac^tine  ou  avec  la  lactophenine ; 
ces  substances  ne  presentent  pas  d’avantages  marques. 

Mai s  Tacide  aminobenzoique  n’est  pas  le  seul  acide  amine  dont  les 
ethers  puissent  fitre  anesth&siques.  Blicke  et  Blake  (1929)  ont  reconnu 
que  les  ethers  de  Tacide  pyrrol-2-carbonique  et  de  divers  homologues, 
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avec  des  alcools  simples  non  amines  sont  auesthesiques.  Le  plus  actif 
parait  §tre  le  pyrrdl-2-carbonate  de  propyle. 

HCIl  jiC.G00C3H7 

HC\/CH 

NH 

Ethers-oxydes  d’aminophenols.  —  Des  resultats  fort  intdressants  ont 
ete  obtenus  avec  des  ethers-oxydes  de  phenols  portant  une  fonctioit 
amme,  soit  extracyclique  (benzhydrylamines  alcoxylees),.soit  cyclique 
(dioeaine),  soit  intracyclique  (percaine). 

La  benzhydrylamine  C‘HSCH(NH,)C'H5  avec  une  seule  fonction  amine 
a  etd  reconnue  anesthesique  par  Ogata;  mais  M.  Tiffeneau,  avec  ses 
collaborateurs  J.  Regnier,  Salle,  Valette  [  1925-1926]  (*)  a  observd  que  l’in- 
troduction  de  chlore,  de  brome  et  surtout  de  groupes  phenoliques  alcoyles, 
sur  un  noyau  ou  sur  les  deux  noyaux  C8H',  exaltait  considerablement 
le  pouvoir  anesthesique  de  la  benzhydrylamine.  La  substitution  en  meta 
par  rapport  au  groupe  —  CH(NHa)  s’est  montree  la  plus  favorable  dans 
toutes  les  series  dtudiees.  Le  pouvoir  anesthesique  sur  la  cornee  dm 
lapin  s’eleve  avec  le  poids  moleculaire  de  l’alcoyle  fix6  sur  la  fonctioa 
phenol.  II  est  maximum  quand  R  est  un  propyle  dans  la  s£rie  : 

meta  ROC'H'CHINH^CSH'OR 

et  dans  la  serie  : 

para  ROCIRCHCNIPJOtP 

il  passe  de  1/2  pour  l’ethyle,  ft  5  pour  le  butyle,  le  pouvoir  anesthesique 
de  la  benzhydrylamine  etant  1/8,  rapporte  au  pouvoir  de  la  cocaine  pris 
pour  unite.  La  toxicite  est  sans  relation  avec  le  pouvoir  anesthesique. 
Ges  substances  sont  malheureusement  trop  irritantes,  mais  nous  ver- 
rons  quel  parti  a  6te  tire  de  ce  role  des  groupements  alcoxylds. 

Dioeaine.  —  Un  anesthesique  local  relativement  ancien  appartient  au 
groupe  des  ethers-oxydes  d’aminophenols,  e’est  VHolocai'ne  ou  Pheno- 
caine  r^servee  ci  l’ophtalmologie. 


Recemment  on  a  propose  un  succddane,  la  Dioeaine  ou  88 G  (Ciba)  ou 
les  deux  ethyles  de  l’holocaine  sont  remplaces  par  deux  allyles  C’H1. 
L’holocaine  s’obtenait  en  conaensant  la  phenacetine  G2H5OC°H‘NHGOCR3 
et  la  phenetidine  NH!C6H‘OC^I5  i  l’aide  de  l’oxychlorure  de  phosphore; 
la  dioeaine  s’obtient  avec  les  derives  allyles  correspondants. 

La  dioeaine  (ehlorhydrate  fusible  h  152°-153°,  la  base  libre  fusible  k 

1.  Bull.  Sc.  Pharm.,  1926,  33,  p.  91  et  148. 
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85°-8f>°)  est  soluble  dans  Teau  etl’alcool,  insoluble  dans  Tether;  sa  solu¬ 
tion  aqueuse,  neutre  au  tournesol,  doit  6tre  preparee  dans  des  verres 
lav6s  &  l’acide ;  elle  est  alors  sterilisable.  La  diocaine  se  diflgrencie  de 
l’holocaine  en  ce  qu’elle  absorbe  le  brome.  Deux  fois  plus  toxique  que 
l’holocaine,  elle  est  dix  fois  plus  anesthesique.  Presentee  en  holes  de 
0  gr.  50,  elle  sert  a  preparer  des  solutions  a  2  oj0O  pour  l’ophtalmologie, 
car  elle  n’influe  sur  la  pupille  et  sur  Taecommodation. 

Percaine.  —  Au  groupe  des  aminophenols  se  rattache  plus  ou  moins 
le  dernier  pr6sente  des  anesthesiques  locaux,  la  Percaine  (Ciba),  qui  est 
le  chlorhydrate  de  la  diethylethylenediamide  de  l’acide  a-butyloxycin- 
choninique  : 

,cm= 

CH  C.CO.NH,CH2.CHsN< 

H  C1H \C!IP 

.O.C*H9 

CH"  N 


La  percaine  presente  au  point  de  vue  chimique  un  certain  nombre  de 
particularity ;  le  diethylamino^thanol  qui  figure  dans  la  novocaine,  est 
ici  remplace  par  la  diamine  correspondante,  la  diethylethylenediamine; 
une  fonction  amide  remplace  naturellement  la  fonction  6ther-sel  et 
l’acide  est  cette  fois  pris  dans  la  s^rie  de  la  quinoleine;  son  azote  est 
intracyclique ;  il  porte  une  fonction  phenol  qui  est  butylee. 

La  percaine  est  nee  d’observations  de  Morgenroth  sur  les  derives  de 
la  quinine.  Le  chlorhydrate  de  quinine  a  une  certaine  action  anesthe¬ 
sique  ;  celle-ci  est  renforcee  lorsqu’ofe  passe  de  l’hydroquinine  (methyl- 
hydrocupreine)  k  l’optochinq  (ethylhydrocupreine)  et  a  l’eucupine  (iso- 
amylhydrocupreine);  le  renforcement  est  encore  plus  marque  lorsqu’on 
passe  de  la  quinine  ct  la  quinotoxine,  par  ouverture  du  noyau  quinucli- 
dique  et  transformation  du-CHOH-en-CO-. 


CH  -  CH  =  CH 


hTi 

%,s\s 


N  CII  —  CH  =  CH! 


Ul 


L’eucupinotoxine  (quinotoxine  dans  laquclle  — CH=  CETescremplace 
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par  —  CHS  — CHS  et  CHsOpar  C'H"0)  est  40  Si  50  fois  plus  anesth6siqueque 
la  cocaine  d’aprfcs  Morgenroth;  mais  les  corps  de  cette  serie  sont  tr6s 
toxiques.  La  percai'ne  est  une  molecule  un  peu  plus  simple,  moins 
toxique. 

C’est  une  poudre  cristalline  blanche  (P.  F.  970),  soluble  dans  l’eau, 
l’alcool,  insoluble  dans  Fether  et  les  huiles.  Ses  solutions  doivent  etre 
faites  en  l’absence  d’alcali  qui  lib6re  la  base  peu  soluble  ;  m6me  dilutes 
elles  peuvent  etre  st6rilis6es  sans  perdre  leur  activity.  L’addition 
d’adr6naline  ne  doit  etre  faite  qu’aprfis  sterilisation. 

Son  action  est  plus  intense  et  plus  durable  que  celle  de  tous  les 
anesthdsiques  locaux  usuels  :  12  fois  celle  de  la  cocaine  sur  la  corn^e 
du  lapin,  40  a  50  fois  dans  d’autres  essais.  La  dur6e  de  Fanesthesie  va 
de  quatre  &  douze  heures  et  a  m£me  atteint  vingt  heures.  Mais  la 
toxicite  de  l’eucupinotoxine  a  6t6  conserve  en  meme  temps  que  l’acti- 
vite;  d’apres  Freund,  la  percai'ne  serait  5  fois  plus  toxique  que  la 
cocaine.  La  dose  maxima  a  et6  fix^e  Si  4  milligr.  par  kilogramme  de 
poids  corporel  en  injection  sous-cutan6e  (6viter  toute  injection  intra- 
veineuse).  Pour  Fanesthesie  par  infiltration  r6gionale,  epidurale,  para- 
vert  ebrale,  il  convient  d’employerune  solution  cil  °/00;  pour  Fanesthesie 
sacree,  de  l’uretre  ou  de  la  vessie,  une  solution  Si  2  °/O0  et  pour  Fanes¬ 
thesie  des  muqueuses  en  oto-rhino-laryngologie,  une  solution  Si  1  ou 
2  °/o.  La  percai'ne  est  presentee  en  flacons  de  1  gr.  si  5  gr.,  en  corn- 
primes  de  0  gr.  05,  en  ampoules  a  1  °/00. 

Aminoalcools.  —  La  plupart  des  anesthesiques  locaux  utilises  sont 
des  others  d’aminoalcools;  il  semblait  que  Faclivite  fut  liee  Si  l’6therifi- 
cation  par  un  acide  aromatique  (benzoi'que  ou  cinnamique  ou  mieux 
encore  aminobenzoi'que). 

Gilman  et  ses  61eves  montrerent  (1925)  que  les  acides  correspondaDt 
Si  des  noyaux  h6t6rocycliques  (furanique,  pyrrolique,  thiophenique) 
conviennent  aussi ;  ils  conslaterent  (1928)  qu’il  suffit  que  le  carboxyle 
soit  porte  par  un  carbone  non  satur6  ;  le  diethylaminoetlianol  6therifi6 
par  des  acides  acycliques  :  acrylique  CH2  =  CH  —  CO'H  ou  dimethylacry- 
lique  (CH’)*  C  =  CH.C02H  conduit  Sides  substances  dont  le  pouvoir  anes- 
thesique  est  le  dixifeme  de  celui  de  la  cocaine.  Mais  l’acide  trichlorace- 
tique  qui,  par  certaines  propriete?,  serapproche  des  acides  aromatiques 
donne  aussi  un  ether  dont  l’activite  est  Si  peine  plus  faible;  par  contre, 
ni  Fether  acetique,  ni  l’6ther  chlorhydrique  n’ont  d’activite  sensible. 

MM.  Fourneau  et  Tiffeneau  (1919)  avaient  decouvert  des  amino¬ 
alcools  anesthesiques  en  dehors  de  toute  etherification;  c’etaient  des 
composes  de  formules  : 

R  Nc-OHGH^HCH^.Oh/11 
R/  xr 


ou  R  represente  CH3  et  R'  C6H5  ou  C6H“. 
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MM.  Fourneau  et  Barrelet  (1929)  ont  retrouve  cette  propri6te  tres 
marquee  dans  les  monochlorhydrales  d’amino-alcools  de  poids  molecu- 
laire  eleve  : 

le  pip6razine-bis-methylbenzylcarbinol 

C6H5CHsCH0HCH2N<  >NCmCHOHCHsC«Hs 

xCH!.CHj/ 


et  le  pip6razine-bis-mdhylphenoxym6thylcarbinol 
/CH’.CHA 

C6mOCH*CHOHCH2N<  ;N.CH*CHOHCH2OC‘H5 

XCHS.CH*/ 


Ethers  benzo'iques  d’amino-alcools.  —  Dans  ce  groupe  nous  trouvons, 
avec  le  plus  c616bre  des  anesth6siques  locaux,  la  cocaine,  point  de 
depart  de  toutes  les  etudes  faites  sur  les  anesthesiques  synth6tiques, 
deux  substances  types,  Veuca'ine  et  la  stovaine  qui  represented  les 
anesthesiques  formes  k  l’image  de  la  cocaine  : 


CH'.OOC.HC  CH  CH* 

I  I  I 

C'H’CO.OCH  X.CI13 


H2C  CH  CH2 
Cocaine  (1884). 


CH  MI, cm 

I _ l/CH3 


jf,  Eucalne  (1894). 


cupco.o.c.cm.N/ 
|  CIHX 
CHS 

Stovaine  (1904). 


,CH 

'CH1 


Serie  de  la  cocaine. 

La  cocaine  est  la  methvlbenzoylecgonine.  Poulson  et  Weidemann 
(1925)  ont  remplace  son  groupe  methyle  par  d’autres  radicaux  alcoo- 
liques  ;  ils  ont  constate  que  le  groupe  benzyle  diminue  Faction  anesthe- 
sique,  tandis  que  le  groupe  allyle  la  renforce  el  la  rend  plus  durable. 

Les  isomiires  de  la  cocaine  ont  ete  l’objet  de  travaux  tr&s  int^res- 
sants.  En  1923,  aides  par  les  6tablissements  Merck  qui  mirent.  Si  la 
disposition  des  auteurs  toutes  les  matieres  premieres  necessaires, 
Wilstaetter,  Wolfes  et  Mader  realisferent  une  synthese  totale  indus- 
trielle  de  la  cocaine  et  de  son  isomere  la  pseudococaine,  et  separerent 
leurs  constituants  optiquement  aclifs  qu’experimenta  Gottlieb.  Les 
relations  d’isom^rie  de  ces  alcaloides,  leur  synthese,  leur  6tude  phar- 
macodynamique  ont  ete  exposes  dans  ce  Bulletin  (*)  par  MM.  Regnier 
et  Mercier,  avec  une  contribution  personnelle  importante  :  nous  ren- 
voyons  le  lecteur  a  cet  expose.  Nous  rappellerons  seulement  ici  que  la 
pseudocaine  droite  artificielle  est  en  moyeone  deux  fois  et  demie  plus 
active  que  la  cocaine  gauche  naturelle  etdeux  fois  moins  toxique,  qu’elle 
n’est  pas  un  stup6fiant  comme  la  cocaine,  et  permet  ainsi  la  desintoxi- 

1.  Bull.  Sc.  Pbarm.,  1930,  37,  p.  65,  219,  314. 
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cation  des  cocainomanes.  D’apres  Tominaga  et  Hayashi  par  la  toxicite, 
la  pseudococaine  se  place  entre  la  tutocaine  (voir  plus  loin)  et  la  novo- 
caine.  Dans  le  commerce  la  pseudococaine  est  presentee  sous  forme  de 
tartrate  acide  ( Psicaine  Merck),  de  tartrate  neutre  de  pseudococaine  et 
de  sodium  ( Psicaine  N  Merck)  et  de  formiate  (Roques). 

Les  decouvertes  de  Willstaetter,  Wolfes,  Mader  et  Gottlieb  mar- 
quentuneetape  decisive  dans  l’histoire  de  la  synthese  des  medicaments. 
Pour  la  premiere  fois,  depuis  qu’on  cherche  h  reproduire  lesprincipes 
des  simples,  l’oeuvre  de  1'homme  surpasse  celle  de  la  nature,  men 
deplaise  aux  finalistes. 

Serie  de  Teuca'itie. 


Ce  qui  a  6te  fait  avec  la  cocaine  a  pu  etre  reproduit  avec  l'eucaine, 
deriv^e  aussi  d’un  amino-alcool  cyclique  ayant  deux  isomeres  stereo- 
chimiques  (formes  ortho  et  pseudo)  repr6sentes  chacun  par  trois 
isomeres  optiques  (dextro,  levo  et  racemique). 

La  vinyldiac^tonamine  (produit  de  condensation  de  deux  molecules 
d’ac6tone  avec  une  molecule  d’ammoniaque,  puis  avec  une  molecule 
d’aldehyde  ac^tique),  reduite  par  l’amalgame  de  sodium  en  milieu 
chlorhydrique  donne  les  deux  vinyldiacetonalcamines  isomeres  : 


h\nh 

CH3 


La  benzoylation  (plus  facile  sur  Oil  que  sur  Nil  i  conduit  a  l’o-benzoyl- 
p-vinyldiacetonalcamine  que  H.  King  a  nommee  (1924)  ^-isoeucaine.  La 
fi-eucaine  a  6t6  d6doublee  en  isomeres  dextrogyre  et  levogyre  par  l’acide 
tf-camphosulfonique ;  pour  la  p-isoeucaine  le  d^doublement  a  et6 
realist  avecl’acide  d-a-bromo-  camphosulfonique.  Les  differences  entre 
ces  divers  isomeres,  si  nettes  dans  le  cas  de  la  cocaine,  sont  ici  peu 
marquees ;  [3-eucaIne  et  ,8-isoeucaine  sont  equivalentes  sur  la  cornee  du 
lapin;  la  premiere  est  plus  active  sur  le  sciatiqu'e  de  la  grenouille  et  la 
difference  d’action  physiologique  parait  resulter  d’une  difference 
dans  le  pouvoir  de  penetration;  la  toxicite  est  identique  pour  la  p-iso- 
eucaine  etses  deux  isomeres  optiques;  elle  est  deux  fois  plus  faible  pour 
fa  dextro  que  pour  la  levo  p-eucaine. 


Serie  de  la  stovaine. 

L'amino-alcool  de  la  stovaine  n’etant  pas  cyclique  n’a  pas  d’isomere 
pseudo,  mais  son  atome  de  carbone  asymetrique  impose  I’existence 
d’isomeres  optiques.  La  stovaine  s’est  montree  particulierement  rebelle 
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au  dedoublement :  M.  Fqurneau  ne  l’a  reussi  qu’en  preparant  de  nou- 
Teaux  acides  optiquement  actifs ;  avec  les  acides  d  et  1  S-naphtoxyme- 
th.ylacetiques  MM.  Fobrneau  et  Ribas  ont  obtenu  les  d  et  1  stovaines; 
le  travail  a  6t6  publie  dans  ce  Bulletin  (*).  L’isomere  dextrogyre  s’est 
montre  plus  actif  que  le  levogyre  aussi  bien  sur  les  nerfs  sensitifs  que 
sur  les  nerfs  moleurs  (J.  REgnier);  c’est  la  mEme  relation  qui  a  ete 
©bservee  pour  la  pseudococaine.;  la  cocaine  levogyre  par  contre  est  plus 
active  que  son  antipode. 

Nous  examinerons  dans  le  groupe  des  ethers  aminobenzoiques  les 
travaux  qui  ont  conduit  A  l’exaltation  de  l’activite  de  la  stovaine  par 
^introduction  d’un  groupe  amine. 

A  la  serie  de  la  stovaine  se  rattachent  aussi  des  essais  de  Mannich  et 
Schmidt  (1927);  l’introduction  derestes  de  phenols  Ar,  tels  que  le  safrol, 
sur  le  carbone  voisin  de  la  fonction  amine  dans  un  homologue  inferieur 
de  la  stovaine  permet  d’obtenir  un  anesthAsique  puissant,  mais  Taction 
irritante  est  aussi  accrue  : 

C6H5CO.OCII  —  CH  —  N/CHS 
CH3  Ar 

Ethers  aminobenzoiques  d’aminoalcools.  —  On  distingue  habituelle- 
znent  deux  series  dans  ce  groupe  :  celle  des  amino-alcools  1-2  ou  de 
Famino-ethanol  et  celle  des  amino-alcools  1-3  ou  de  l’amino-propanol, 
diffErenciEes  par  le  nombre  d’atomes  de  carbone  qui  s^parent  l’azote  et 
FoxygEne  des  fonctions  amine  et  alcool;  cette  distinction  n’estpas  de 
pure  forme  :  MM.  Fourneau,  Einhorn  ont  montre  que  la  seconde  serie 
est  plus  basique  que  la  premiere  et  par  suite  moins  irritante;  la  mtime 
difference  se  retrouve  d’ailleurs  entre  la  stovaine  (aminoalcool  1.2  et  la 
eocai'ne  (amino-alcool  1.3).  Adams  et  Rideal  ont  pr6par6  aussi  les  derives 
des  amino-alcools  1.1  et  1.5;  ils  ne  sont  pas  plus  actifs  que  les  derives 
des  amino-alcools  1.3. 


Serie  des  amino-alcools- 1-2  :  Type  novoca'ine. 

La  novocaine  est  le  chlorhydrate  du  paraminobenzoyldiethylamino- 
ethanol  : 


/C»H5 

NH*.C6H‘COOCH!CIIEN< 

C1II\C*H= 


Elle  agit  sensiblement  comme  la  cocaine  sur  les  nerfs,  mais  trop  dif¬ 
fusible,  elle  agit  peu  sur  les  muqueuses.  Les  travaux  sur  la  serie  de  la 
Movocaine  ont  port6  :  1°  sur  la  substitution  d’autres  radicaux  A  l’azote 
de  l’amino-ethanol ;  2°  sur  la  substitution  de  radicaux  sur  le  carbone 
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voisin  de  cet  azote;  3°  sur  l’influence  de  la  position  du  groupe  NHS  dans 
l’acide  aminobenzoique. 

1°  La  demethylation  de  la  fonction  amine  dans  la  cocaine  accroit  les 
proprietes  anesthesiantes  :  il  est  necessaire  que  cette  fonction  soit 
alcoylSe  dans  la  novocaine.  On  a  remplace  les  deux  ethyles  par  deux 
butyles,  deux  isobutyles,  deux  isoamyles,  un  seul  ethyle  par  un  allyle 
ou  un  styryle,  sans  avantage;  cet  azote  a  meme  StS  lie  aux  deux  extrS- 
mitSs  d'une  chalne  tStra  ou  pentamelhylSnique  constituant  ainsi  un 
noyau  pyrrolidinique  ou  pipSridinique  (Sacsks,  Supniewski).  Sandborn  et 
Marvel  (1927)  ont  constituS  ce  noyau  piperidinique  en  y  faisant  entrer 
le  carbone  voisin  de  la  fonction  amine  :  les  substances  telles  que  : 

cm 

NHJCeH‘GOOCH*CH  NR 
/  ~\ 

CH1  CH* 


prepares  4  partir  de  l’acide  nicotique,  sont  relativement  moins  toxiques 
et  plus  anesthesiques  que  la  novocaine. 

Ces  essais  ont  conduit  a  deux  anesthesiques  nouveaux.  Tandis  que  le 
derive  dibutvle  est  moins  actif  que  le  derive  diethyls,  le  derive  di-iso¬ 
propyls  est  2  fois  plus  actif  que  la  novocaine  tout  en  restant  3  fois  moins 
toxique  que  la  cocaine.  (C’est  VIsocaine,  proposee  pour  l’anesthesie 
oculaire  (Schmitz  et  Loevenhart,  1924). 

La  Dolanline  (Meister  Lucius)  est  le  chlorbydrate  de  Tether  p-methoxy- 
Sthylaminobenzoique  du  ^-pipSridylSthanol  : 


Elle  se  prepare  avec  le  chlorure  de  (3-methoxy6lhyle,  le  paraminobenzoate 
d’Sthyle,  la  monochlorhydrine  du  glycol  et  la  piperidine  dont  on 
reconnaitra  te  mode  d’enchainement  dans  la  formule  ci-dessus.  La 
dolantine  est  une  poudre  blanche  (P.  F.  138°)  donnant  des  solu¬ 
tions  aqueuses  neutres;  d’apres  Wiedhopf,  son  activite  est  le  double  de 
celle  de  la  novocaine  et  sa  toxicitS  moindre;  on  Temploie  en  solution 
a  1  Vo- 

2°  Des  homologues  de  la  novocaine  de  formule  : 

NH!C6H‘C00CH"CH  —  NIl/C  H 
|  \G*H5 

R 

un  seul  prepare  par  Karrer,  Horlacher,  Lischer  et  Giessler  a  Ste  pro¬ 
pose  oil  le  radical  R  est  Tisobutyle.  La  Panthesine—  S.  F  147  (Sandoz) 
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ou  Supracawe  est  le  methanesulfonate  du  paraminobenzoyldiethyl- 
aminodiethylleucinol.  L’acide  salifiant  doit  a  sa  qualite  d’acide  sulfo- 
nique  de  donner  un  sel  qui  ne  precipite  pas  par  le  serum  physiolo- 
gique.  Le  leucinol  est  l’alcool  correspondant  &  la  leucine,  acide  amine 
proteinogene  qui  a  pour  formule  : 


cooh  —  CH  —  NH* 

. _L . 


CH*OH  -  CH  —  N< 


CH* 

CH 


(isobutyle) 


CH* 

CH 


CH3  CH3 
leucine. 


CH3  CH3 

diethylleucinol. 


Le  diethylleucinol  se  prepare  h  partir  de  l’acide  a-bromoisocaproi'que 
et  de  la  diethylamine :  l’ether-sel  est  transforme  en  alcool  par  le  sodium 
et  l’alcool  absolu. 

La  panthesine  est  une  poudreblanche,  soluble  dans  l’eau,  donnant  une 
solution  aqueuse  legerement  acide  au  mEthylorange,  et  malgre  cela  indo- 
lore,  et  non  irritante  pour  les  tissus.  Les  solutions  sont  sterilisables  sans 
decomposition.  L’Etude  pharmacodynamique  a  ete  faite  par  Winterstein, 
Rothlin.  La  toxicitE  est  environ  2  fois  et  demie  plus  faible  que  celle  de 
la  cocaine,  et  2  fois  et  demie  plus  forte  que  celle  de  la  novocaine.  La 
panthesine  agit  plus  rapidement  que  la  novocaine,  plus  lentement 
que  la  tutocaine  (voir  plus  loin),  mais  sa  durEe  d’action  est  plus  grande 
que  celle  la  novocaine  et  de  la  tutocaine.  Son  pouvoir  anesthesiant 
serait  encore  sensible  E.  la  dilution  de  1/100.000;  cette  dilution-limite 
est  5/1.000  pour  la  tutocaine  et  1/100  pour  la  novocaine.  Le  progres  le 
plus  marque  sur  la  novocaine  est  le  renforcement  du  pouvoir  anesthE- 
sique  superficiel,  E  peu  pres  Equivalent  a  celui  de  la  cocaine  sur  la 
cornee  du  lapin ;  d’apres  Pflimmin,  la  panthEsine  n’equivaut  rEellement 
&  la  cocaine  dans  l’anesthesie  superficielle  qu’en  solution  a  2  °/„.  Elle 
convient  aussi  bien  &  1’anesthEsie  profonde  qu’a  l’anesthesie  des 
muqueuses  et  peut  etre  employee  en  chirurgie  generale,  en  oto-rhino- 
laryngologie,  en  ophtalmologie,  en  stomatologie. 

3°  Le  groupe  amine  de  l’acide  aminobenzoique,  entre  autres  effets,  a 
celui  d’augmenter  la  basicite  des  ethers  de  l’aminoethanol  et  par  suite 
de  diminuer  l’action  irritante  de  leurs  sels,  et  celui  d’augmenter  le 
pouvoir  anesthesique.  La  position  para  de  ce  groupe  amine  par  rap¬ 
port  au  carboxyle  est-elle  la  plus  favorable?  Dans  la  sErie  des  amino- 
benzoates  d’ethyle,  de  propyle,  de  butyle,  Brill  a  constate  que  la 
position  para  etait  plus  favorable  que  les  positions  ortho  ou  meta. 
M.  Fourneau  (*)  a  prepare  les  Ethers  ortho-,  mEta-  et  para-aminobenzoiques 
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du  diethylaminoethanol  et  des  homologues  de  l’aminoalcool  de  la 
stovaine  : 

R' 

HO  —  C  —  CH*  —  NR* 

R 


dans  lesquels  : 

R  =  CH3,  R'  =  CH3 


C2H3 ;  R*  =  (CH3;*,  (C2H5)* 


/CH*  -  CH\ 
^CH*  —  CH*' 


>GH* 


Dans  toutes  ces  series  le  derive  meta  se  classe  avant  le  derive  para  et 
celui-ci  avant  le  derive  ortho.  La  metaminostovaine  : 


-c  — ch*n/ 

I  CHINCH3 


est  partieulierement  interessante;  etfe  est  un  peu  moins  toxique  que  la 
stovaine,  3  fois  plus  active  sur  la  eornee  du  lapin,  2  fois  et  demie  plus 
active  sur  les  nerfs  sensitifs,  1  fois  et  demie  plus  active  sur  les  nerfs 
moteurs  de  la  grenouille.  Par  rapport  a  la  cocaine  elle  est  2  fois  et  demie 
plus  active  sur  les.  nerfs  sensitifs,  5>  fois  plus  active  sur  les  nerfs  moteurs, 
3  fois  moins  aetive  sur  la  eornee  (.1.  Regnier). 


Serie  des  aminoalcools  1-8.  Type  Lutelline. 

Le  premier  represen  taut  de  la  serie  est  le  sulfate  de  paraminobenzoyt- 
dibutylaminopropanol  d’ADAMS  (1920),  la  Butyne  (Abbott),  la  ThitelTine 
(KateE-PouLENc),  signalee  dans  la  revue  des  medicaments  de  1923.  Le 
maximum  d’action  qui  etait  atteint  dans  la  serie  des  aminoalcools  1-2 
avec  deux  radieaux  isopropyles  &  l’azote,  est  atteint  dans  celle-ci  avec 
deux  radieaux  butyles ;  la  substitution  d’autres  radieaux  sur  Tazote  est 
rest6e  sans  effet  favorable. 

Par  contre,  des  substitutions  faites  sur  les  carbones  places  entre  les 
fonctions  alcool  et  amine  ont  conduit  h  un  nouvel  anesthesique  intro- 
duit  en  1924,  de  grande  vogue  en  Europe  Centrale,  la  Tutoca’ine  (Bayer)  : 

.CH3 

NH3.C“H*.C0.0.CH  —  CH  —  CH2.N< 

I  i  ctra^cH3 

CH3  CH3 

Cette  formule  &  deux  alomes  de  carbones  asymetriques  correspond  & 
plusieurs  isomeres  :  le  produit  employe  est  un  racemique. 
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La  condensation  de  la  methylethylcetone  avec  la  dimethylamine  par 
l’interraediaire  de  la  formaldehyde  conduit  a  une  aminocetone 

!  o  !  x 

CO  —  CUiHjCH*iii!N\^3 
CH»  clp 

qui,reduite,  est  l’aminoalcool  de  la  tutocaine  (Mannich). 

La  tutocaine  est  une  poudre  blanche  (P.  F.  213°-215°),  tres  soluble 
dans  l’ eau  (13  °/0  a  20°;  23  %  k  30°)  era  donnant  des  solutions  neutres 
au  tournesol.  Ces  solutions  ne  peuvent  etre  chauffees  longtemps  sans 
decomposition  :  elles  brunissent  el  doivent  etre  prepares  en  l’absence 
d’alcali.  L’adrenaline  ne  peut  y  etre  aj.out£e  qu’immediatement  avant 
l’injection.  La  tutocaine  peut  6tre  earacterisee  par  la  reaction  suivante  : 
0  gr.  1  de  tutocaine  en  o  cm1  eau,  IL  gouttes  d’acide  chlorhydrique, 
II  gouttes  de  solution  de  nitrite  de  sodium  et  0  gr.  2  d’a-naphtol  en 
9  cm3  eau,  produisent  un  precipite  ecarlate.  L’etude  pharmacologique 
de  la  tutocaine  a  ete  faite  pair  Scuheiemann,  Wagner.  La  toxicity,  2  fois 
plus  faible  que  celle  de  la  cocaine,  est  double  de  celle  de  la  novocaine 
(lapin,  voie  intraveineuse  ou  sous-cutanee);  la  tutocaine  est  6  fois  plus 
anesthesique  que  la  novocaine  sur  la  cornee  du  lapin,  2  fois  moins  quie 
la  cocaine;  elle  permet  done  l’anesthesie  des  muqueuses;  pour  l’anes- 
thSsie  superfieielle  une  solution  <t  1  °/0 soffit;  pour  1’anesthbsie  profonde 
une  solution  it  5  %  de  tutocaine  equivaudrait  k  une  solution  it  4  °/0  de 
cocaine;  la  tutocaine  est  mydrialique,  mais  elle  dilate  la  pupille  plus 
lenlement  et  moins  forternent  que  la  cocaine.  Les  emplois  correspondent 
exactement  a  ceux  de  la  cocaine. 

Influence  de  l'acide  dans  les  sels  (Fanesthesiques  locaux. 

Les  anesthesiques  locaux  sont,  pour  la  plupart,  des  ethers-sels  4 
caractere  basique  et  pour  les  employer  en  milieu  aqueux  il  faut  les 
combiner  It  un  acide  qui  est  g^neralement  l’acide  chlorhydrique;  e’est 
pour  des  raisons  de  solubilite  des  sets  qu’on  a  substitue  ct  l’acide  chlor¬ 
hydrique  un  autre  acide  fort,  l’acide  sulfurique  dans  la  butelline,  l’adde 
methanesulfonique  dans  la  panthesine.  Le  choix  de  l’acide  n’est  pas 
indifferent.  On  a  depuis  longtemps  reconnu  que  les  milieux  aJicalims 
exer^aient  une  action  favorable  sur  le  pouvoir  anesthesique  de  la 
cocaine  et  de  la  novocaine;  l’6tude  systSmatique  de  ce  phenomene  est 
due  h  M.  J.  Regnier  (‘).  Le  pouvoir  anesthesique  du  chlorhydrate  de 
cocaine  sur  la  cornee  du  lapin  augmente  quand  l’acidite  de  la  solution 
diminue  et  croit  brusquement  lorsque  le  milieu  devient  alcalin  (pH  >  7) ; 


1.  Bull.  Sc.  Pharm.,  1925,  32,  p.  271  pt  513. 
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l’alcali  augmenlerait  la  perm6abilit6  et  la  sensibilite  de  la  cellule 
receptrice;  il  nous  semble  que  l’alcali  peut  aussi  intervenir  chimique- 
ment  par  une  isomerisation  sur  la  fonction  alcool  cyclique.  II  est 
avantageux,  au  moins  pour  les  muqueuses,  d’utiliser  des  sels  aussi  peu 
acides  que  possible.  Ce  besoin  se  fait  particuliArement  sentir  pour  la 
novocaine ;  le  chlorhydrate  de  cette  base  faible  est  notablement  hydrolysA 
et  l’acide  chlorhydrique,  acide  fort,  tres  dissocid,  libere  beaucoup 
d’ions  H ;  avec  un  acide  faible  la  decomposition  hydrolytique  est  encore 
plus  importante,  mais  la  dissociation  Alectrolytique  est  nAgligeable, 
apporte  peu  d’ions  H;  un  sel  de  novocaine  et  d’acide  faible  peut  avoir 
une  reaction  alcaline. 

Sur  ce  principe,  on  a  preconise,  dans  les  pays  anglo-saxons,les  Boro- 
caines,  en  France,  la  Carba'ine. 

Borocaine  (Copeland  et  Notton,  1925). 

Le  nom  depose  de  borocaine  correspond  au  borate  de  la  base  de  la 
novocaine,  deja  obtenu  par  Einhorn  et  Uhlfelder  en  1910;  ce  borate 
s’obtient  en  combinant  en  solution  cetonique  l’acide  borique  au  parami- 
nobenzyldiethylaminoethanol  ;  c’est  une  poudre  blanche  (P.  F. 
159°-160°),  stable,  soluble  dans  l’eau  froide  et  les  solutions  salines  : 
d’apres  Collins,  elle  aurait  pourformule  C‘*HI00*N\  5B0*I1 ;  elle  est  tres 
dissociee  en  solution  aqueuse,  car  celle-ci  cede  la  base  au  chloroforine. 
La  borocaine  est  presentee  en  comprimes  de  0  gr.  02  etO  gr.  l,melangee 
de  chlorure  de  sodium,  de  glucose  et  d’adrenaline;  elle  donne  des  solu¬ 
tions  dont  le  pH  est  voisin  de  8. 

Les  borates  de  (3-eucaIne  et  d’alypine  ont  etA  prepares  egalement ;  ceux 
des  autres  anesthesiques  sont  dissociAs  par  l’eau  avec  precipitation  de 
la  base  libre. 

Carba'ine  (Clin). 

La  carba'ine  est  le  carbonate  de  la  base  de  la  novocaine  (M.  Vincent, 
1927).  Alors  que  les  solutions  aqueuses  de  novovocaine  (chlorhydrate) 
et  de  bicarbonate  de  sodium  ne  sont  pas  stables,  celles  de  carbonate  de 
paraminobenzoyldiethylaminoethaiioi,  A  5  °/0  notamment,  se  conservent 
bien.  La  carbaine  se  montre  7  A  8  fois  plus  active  que  la  novocaine  sur 
la  cornee  du  lapin,  sans  etre  plus  toxique. 

Signalons  pour  terminer  cette  revue  des  anesthesiques  locaux  que  la 
Spinocaine  (Pitkin,  1928)  n’est  pas  une  nouvelle  combinaison,  mais  une 
preparation  de  novocaine  destinAe  A  l’anesthesie  intrarachidienne. 
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REVUE  D’HYGIENE  ALIMENTAIRE 


Donn6es  numeriques  et  pratiques 
de  la  ration  journalise  en  garnison. 

Faisant  suite  a  l’article  «  Bases  physiologiques  et  rationnelles  de 
T Alimentation  dans  l'armee  »  paru  dans  ce  Bulletin  en  octobre  1926, 
p.  572,  nous  avons  fait  recemment  Si  la  «  Societe  de  Medecine  mili- 
taire  franpaise(‘),  un  expose  compliant  les  donn^es  fournies  dansnotre 
premier  article.  Le  but  de  ce  travail  a  6t6  de  poursuivre  et  de  preciser 
les  conclusions  adoptees  par  la  ((Commission  mixte  d’Alimentation  »de 
1907,  dont  faisait  partie  le  fondateur  de  notre  laboratoire,  lepharmacien 
colonel  Balland.  Nous  estimons  que  ce  travail  pourra  intGresser  les  lec- 
teurs  de  ce  Bulletin ,  qui  s’occupent  des  questions  relatives  Si  l’hygiene 
alimentaire  des  collectivites.  Notre  principal  but  a  6te  de  chercher  et  de 
fixer,  Si  l’aide  de  coefficients  et  de  tableaux  presents  sous  une  forme 
nouvelle,  dans  quelles  limites  il  etait  possible  de  faire  cadrer  les  exi¬ 
gences  de  la  ration  journalise  en  garnison  avec  les  instructions  qui 
figurent  au  «  Bulletin  ofliciel  ». 

Une  methode  rapide  consiste  Si  calculer  la  valeur  energetique  des  plats 
cuisinSss  de  ce  formulaire  (Vol.  n°  7  bis),  dont  les  quatitites  ont  ete 
etablies  pour  100  hommes. 

Nous  conseillons  une  m6thodeun  peu  plus  longue,  maisquioffre  l’avan- 
tage  de  permettre  l’appreciation  des  conditions  d’^quilibre  entre  les  princi- 
pes  immediats  ing6res  etque  nous  utiliserons  k  titred’exemple  numerique. 

Dans  les  deux  cas,  il  est  pratique  d’avoir  Si  sa  disposition  un  tableau 
faisant  ressortir  pour  1  K°  d’aliment  brut  (!J,  c’est-St-dire  tel  que  paye  ou 
appro visionne  : 

1°  Les  principes  immediats  :  protides  (P),  lipides  (L)  et  glucides  (G) 
digestibles  par  l’organisme  humain  ; 

2°  Les  calories  utilisables,  calculees  d’apres  les  coefficients  d’ATWATER 
(P  =  3,7 ;  L  =  8,5  et  G  =  3,9). 

Ce  tableau,  qui  donne  les  chiffres  arrondis  se  rapportant  Si  1  K°  d’ali¬ 
ment  brut,  est  complete,  Si  titre  d’indication,  par  le  d6chet  eventuel,  la 
mineralisation  et  le  lest  cellulosique  des  v6getaux.  Les  denrees  princi- 

1.  Bulletin  de  la  Societe  de  Medecine  militaire  l'rangaisc,  n°  5,  mai  1930,  p.  155. 

2.  Calculs  effectues  au  laboratoire  de  l’lnspection  genfirale  des  subsistances  de 
l’armde,  sur  la  demande  de  M.  le  medecin  general  Sacqu4pee,  president  de  la 
Ire  sous-commission(Taux  des  rations  et  livre  de  cuisine)  de  la  Commission  d’etude 
de  l’alimentation  de  la  troupe. 
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pales  des  rations  de  vivres  ont  ete  classes,  autant  que  possible,  d’apres 
leur  caractere  predominant  :  protidique,  lipidique  et  glucidique.  On  a 
reuni,  dans  la  cat6gorie  des  «  divers  »,  les  produits  complexes,  les 
boissons  et  les  condiments.  (Voir  tableau  I.) 

SUBSTITUTIONS 

Pour  faciliter  les  substitutions,  lesquelles  ne  doivent  s’effectuer,  en 
principe,  qu’entre  aliments  de  meme  caractere  predominant,  nous  avons 
etabli,  par  rapport  a  la  viande,  des  coefficients  iso-protidiques ;  ceux-ci 
represented  le  quotient  du  taux  des  protides  de  l’aliment  a  substituer 
(voir  tableau  I)  par  le  taux  des  protides  de  la  viande  (soit  142  gr.  par 
kilogramme). 

Tableau  It. 

A.  —  Coefficients  isoprotidiques  rapportes  a  la  viande. 


Conserve  de  viande . 2,25 

Jambon,  gruyfere . 2  » 

Sardines  et  thon  a  l'huile . 1,90 

Foie  de  veau . 1,75 

Saucisson,  camembert . 1,60 

Saumon,  morue  sdchfie . 1,50 

Lapin  vidO,  haricots  secs,  lentilles . 1,40 

Volaille  vidOe . .1,30 

Pate,  cceur  de  boeuf . 1,25 

Langue  de  bceuf . 1,10 

Lard  sal6 . 1  » 

Harengfumd . 0,90 

Poissons  divers,  oeufs,  pates  alimentaires . 0,85 

Riz . 0,55 

Lait . 0,25 


A  titre  d’exemple  pour  une  valeur  representative  de  0  K°  360  de 
viande  fraiche,  on  aura,  par  calcul  isoprotidique  : 

Quanlites  pour  100  hommes. 


Poissons,  type  maquereau . 20  Ros 

Fromage  ferme,  type  gruyere .  1  R°  230 

Lait . 10  lit. 

Viande  du  pot-au-feu . 14  K°s 

Calculs  pour  une  ration. 

200  gr.  (de  poisson)  X  0,85  = .  170  gr. 

12  gr.  5  (de  fromage  de  gruyere)  X  2  = .  25  — 

100  cm’  (de  lait)  X  0,25  = .  25  — 

Viande  remplacde .  220  — 

Soit,  en  nature  (viande  du  pot-au-feu) . 140  — 

Total .  360  gr. 
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D’autre  part,  pour  appr^cier  la  quantity  (evalu6e  en  grammes)  d’un 
aliment  a  caractere  protidique,  qui  correspond  h  100  gr.  de  viande 
fraiche  ou  congelee,  il  suffit  de  diviser  le  nombre  fixe  100  par  chacun 
des  coefficients  isoprotidiques;  le  tableau  ci-dessous  fournit  ces  indica¬ 
tions  utiles  au  point  de  vue  pratique,  que  nous  avons  etendues  & 
quelques  aliments  mixtes  : 

B.  —  A  100  gr.  de  viande  fraiche  ou  congelee  correspond  : 


Conserve  de  viande . 45  gr. 

Jambon,  gruyere .  50  — 

Sardines  et  thon  a  l’huile .  53  — 

Foie  de  veau .  57  — 

Saucisson,  camembert .  63  — 

Saumon,  morue  sOchde .  67  — 

Lapin  vidd,  ldgumes  secs  (type  haricots  secs) .  71  — 

Volaille  vidde .  77  — 

Patd,  coeur  de  boeuf .  80  — 

Laogue  de  boeuf .  91  — 

Lard  said . 100  — 

Hareng  fumd . Ill  — 

Poissons  divers,  pates  alimentaires . 118  — 

Riz . 182  — 

OEufs  (suivant  la  grosseur) . 2  ou  3 

Lait . 0  1.  40 


Besoin  minimum  cTazote  et  de  carbone.  ■ —  D’apres  Chittenden,  le 
besoin  azot6  minimum  (au-dessousduquell’albuminefixe  est  en  peril)  est 
de0,3  par  kilogramme  corporel,  soit  20  gr.  pour  un  adultede  63  K,s.  Prati- 
quement,  aVec  les  organismes  jeunes  capables  d’accroitre  leurs  masses 
musculaires,  il  y  a  lieu  d’admettre,  avec  Maillard,  1,3  par  kilogramme 
corporel,  ce  qui  porte,  dans  ce  cas,  a  100  gr.  le  minimum  des  protides. 

Il  y  a  lieu,  d’autre  part,  de  couvrir  largement  l’excretion  de  3  gr.  de 
carbone  par  kilogramme  corporel,  soit  un  chiffre  de  323  gr.  pour  un 
sujet  de  65  Kos. 

Enfin,  l’utilisation  maximum  des  aliments,  par  une  interpenetration 
des  principes  immediats,  exige  un  6quilibre  relatif  represente  par  un 
apport  de  glucides  cinq  fois  plus  61ev6  que  celui  des  protides  et  des 
lipides,  atteignant  le  dixieme  environ  des  glucides. 

Sachant  que  la  teneur  en  carbone  des  principes  immediats  est,  pour 
1  gr.,  de  0,521  (protides),  0,765  (lipides)  et  0,475  (glucides)  et  que, 
d’autre  part,  les  coefficients  d’utilisation  d’ATWATER  sont,  en  chiffres 
arrondis,  de  3,7  (prolides),  8,5  (lipides)  et  3,9  (glucides),  on  calcule  : 


1°  APPORT  EN  CARBONE 


2°  APPORT  ENERGETIQUE 


Protides  . 
Lipides .  . 
Glucides  . 


100  gr.  X  0,521  =  52  gr.  1 
45  gr.  X  0,765  —  34  gr.  4 
500  gr.  X  0,475  =  237  gr.  5 
Carbone.  .  324  gr.  » 


100  X  3,7=  370  » 

45X8,5=?  382,5 

500  X  3,9  =  1.950  » 

Calories.  .  2.702,5 
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Ces  calculs  montrent  la  justesse  des  previsions  du  temps  de  paix  6ta- 
blies  par  la  Commission  mixte  (*)  d’alimentatioa  presidee  par  le  profes- 
seur  Arsiand  Gautier,  qui  sont  toujours  a  maintenir  entre  3.000  et 
3.400  calories. 

On  sait  que  la  marge  energetique  ressort  au-dessus  de  2.300  calories; 
dans  le  cas  particulier,  elle  est  faible,  si  Ton  fait  remarquer  que  le 
moteur  humain  n’utilise  que  le  cinquieme  ou  le  quart  au  maximum  des 
calories  disponibles,  soit,  dans  le  cas  particulier,  400/3=80  calories, 
representees  par  10  gr.  de  graisse  ou  d’huile. 

Nous  avons  calcule  que  ces  besoins  sont  susceptibles  d'etre  satisfaits 
par  un  apport  judicieux  de  principes  immediats  compris  dans  les  limites 
ci-apres  : 

MINIMUM 

Protiiies  animates  et  vegetates  .  108  X  3,7  =  399,6 

Lipides .  45X8,3=  382,3 

Glucides  .  . .  550  X  3,9  =  2  143 

Calories  de  la  ration  : 

Sans  vin .  2.927,1 

Avec  un  quart  de  vin  (145  cat.) . 3.072 

La  moyenne  oscille  entre  3.000  et  3.400  calories. 


120  X  3,7=  444 

65  X  8,5=  552,5 

600  X  3,9  =  2.340  » 


Essai  de  menu  jourmlier  equilibre. —  Examinons  dans  quelles  condi¬ 
tions  il  est  possible  de  mettre  en  concordance  les  exigences  precitees 
des  physiologistes,  consacrees  par  l’usage,  et  un  menu  journalier  etabli 
en  prenant  comme  base  les  indemnites  representatives  de  viande 
(0  K°  360)  et  de  pain  (0  K°  700). 

Signalons  des  maintenant  que  0  K°  360  de  .viande  (fixation  nouvelle 
eovisagAe)  apportent  en  moyenne  51  gr.  de  protides  animales,  et  que 
0  K°  700  de  pain  fournissent  40  gr.  de  protides  v&getales,  chiffres  dont 
le  total  est  ires  voisin  de  100  gr.  et  dans  un  rapport  sensiblement  de 
1  A  1,  trAs  Aloigne,  par  suite,  de  l’optimum  1  A  2. 

Nota.—  II  n’est  pas  sans  intArAt  de  rappeler  que  le  taux  de  la  viande  porte 
a  0  K°  400  et  0  K°  450  dans  les  rations  de  campagne  (normale  et  forte)  a  pour 
consequence  une  chute  de  ce  rapport,  malgrd  le  correctif  de  la  prime  fixe 
d’alimentation. 


1.  Cette  Commission,  inslituee  par  decret  ministeriel  dn  5  juin  1907,  etait  com- 
posee  de  M.  Armand  Gautier,  president,  et  de  MM.  L.  Labbe,  Calvet,  Cazeseuve, 
senateurs;  Fleurext  et  Grosdidier,  deputes;  Alquier,  Balland,  Bordas,  Deverhe, 
Decuixg,  Keener,  Glev,  Lemoine,  Maillarb,  Martel,  Mauris  et  Retel. 


Ces  results  ts,  divises  par  100,  donnent,  pour  une  ration  journaliere 
d'horome  de  troupe  en  garnison  : 

Protides  animates,  51  ;  vegetales  :  63,  soit.  114  gr.  X3,7  =  421,80 


Lipides  (') .  61,5  X8,5  =  522,75 

Glucides .  579 , 6  gr.  X  3 , 9  =  2 .260 , 44 

Total.  .  .  .  3.204,99 


1.  A  notre  avis,  le  calcul  de  la  valeur  dnergdtique  d’une  ration  journalifere  de 
vivres  ne  devrait  pas  comprendre  les  calories  des  boissons  fermentdes  ;  la  marge 
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Soit  en  chiffres  arrondis,  une  excellente  moyenne  pour  les  calories  de 
cette  ration  journalise  : 


Sans  vin .  3.205  cal. 

et  avec  un  quart  de  vin  (145  cal.) .  3.350  cal. 


a)  La  relation  nutritive  (rapport  entre  les  calories  des  protides  et  des 
principes  ternaires)  est  de  1/6,6  (sans  vin)  et  1/6,7  (avec  vin) ;  tres  voi- 
sine  de  I’optimum  1/7. 

b)  La  relation  calorifique  (rapport  entre  les  calories  des  lipides  et  de 
l’apport  energetique  total,  qui  doit  6tre  voisin  de  1/5)  est  de  1/6  et  sera 
rapprochS  de  l’optimum  en  hiver,  en  augmentant  les  matieres  grasses 
et,  s’il  y  a  lieu,  par  une  substitution  partielle  k  des  glucides. 

c)  Pour  ameliorer  la  relation  entre  les  protides  animales  et  vegeiales, 
il  y  a  lieu  de  poser  en  principe  que,  sauf  le  cas  des  periodes  d’entraine- 
ment  des  recrues,  des  substitutions  s’imposent  pour  abaisser  le  maximum 
de  51  (protides  de  360  grammes  de  viande)  au  minimum  de  44  et,  si  pos¬ 
sible,  de  38  grammes,  avec  augmentation  parallele  des  protides  veg6- 
tales,  de  facon  St  se  maintenir  au  total  moyen  de  114  grammes. 

Dans  un  premier  cas  obtenu  avec  : 

51  —  14  37 

63  +  14  77 

la  relation  optimum  de  1  ci  2  sera  satisfaite  par  la  substitution  de 
71  grammes  de  legumes  secs  (type  haricots  ou  lentilles)  &  100  grammes 
de  viande. 

Dans  un  second  cas  obtenu  avec  : 


51  —  1  _  44 
63  + I  -  10 

la  relation,  tres  acceptable,  de  1  a  1,6  sera  satisfaite  par  la  substitution 
de  91  grammes  de  riz  a  50  grammes  de  viande. 

II  n’est  pas  sans  int6r6t  de  faire  remarquer  que  d’autres  substitutions 
ct  caractere  specilique,  sur  lesquelles  nous  n’avons  pas  a  insister  ici, 
sont  a  envisager  sur  un  terrain  aussi  large  que  possible,  suivant  les  res- 
sources  locales  et  saisonnieres  en  legumes  frais  eten  fruits. 

Le  pain,  que  nous  avons  fait  figurer  pour  700  grammes  dans  le  menu 
journalier  pris  comme  exemple,  est,  en  realite,  approvisionne  le  plus 
souvent  sur  la  base  de  1.200  grammes,  quantite  pratiquement  mise  en 
commun  pour  deux  hommes. 

de  145  calories  qui  serait  fournie,  dans  ces  conditions,  par  un  quart  de  vin,  permet- 
trait  d’accroitre  les  lipides  de  145  :  8,5  =  11  gr.  pour  un  total,  dans  l’exemple  choisi, 
de  61,5+  11  =  18  gr.  5. 

Le  minimum  des  provisions  Otait  en  Allemagne,  en  1914,  de  10  grammes  de 
matieres  grasses  par  tSte  et  par  jour. 
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Par  ce  travail,  notre  but  a  6t§  surtout  de  montrer  la  necessite  et  la 
possibility  du  contrdle  de  la  ration  journaliere  de  l’homme  de  troupe  par 
une  m6thode  simple  bas6e  : 

1°  Sur  la  composition  moyenne  des  principals  denies  d’ordinaire, 
considdrdes  S,  l’etat  brut,  c’est-i-dire  telles  que  paydes  ; 

2°  Sur  l’emploi  judicieux  de  notre  tableau  iso-protidique  de  substi¬ 
tution  ; 

3°  Sur  le  jeu  des  primes  representatives  de  viande  et  de  pain,  reunies 
dans  un  exemple  typique  de  menujournalier  dont  les  conditions  d’equi- 
libre  ont  et6  apprdciees  et  mises  en  concordance  avec  les  exigences  des 
physiologistes. 

Nous  avons  pensd  que  cette  6lude  pouvait  presenter  quelque  intdret 
pratique  pour  l’application  des  mesures  d’hygiene  generate,  dans  les 
corps  de  troupe,  visees  par  la  D.  M.  2236 1/7,  du  21  fevrier  1930. 

P.  Bruere, 

Pharmacien  Colonel, 

Docteur  es  sciences,  Chef  du  Laboratoire  de  chimie  alimentaire, 
de  l’lnspection  generate  des  subsistances  de  l’Armee. 


HISTOIRE  DE  LA  PHARMAGIE 


Le  premier  Codex  frangais. 

I.  POURQUOI  IL  FUT  REDIGE. 

II.  Traduction  en  francais  de  sa  preface  latine. 


Iln’estrien  de  plus  interessant,  et  disons  meme  de  plus  important, 
que  de  connaltre  les  raisons  qui  furent  &,  la  base  de  certaines  disci¬ 
plines  —  ce  mot  etant  pris  dans  son  sens  d'obligations  —  profession- 
nelles.  Or,  s’il  est  une  profession  dont  les  membres  soient  lies  dans 
l’exercice  de  celle-ci,  par  de  sevSres  contraintes,  c’est  bien  sans  contre- 
ditla  pharmacie.  En  effet,  tous  les  actes  du  pharmacien,  dans  son  offi- 
cine,  sont  pour  ainsi  dire  commandos  par  ce  livre  de  la  loi,  qu’est  le 
Codex. 

Cet  ouvrage  fondamental  nous  est  maintenant  tellement  familier,  il 
est  notre  recours  et  notre  guide  dans  tant  de  circonstances,  que  pour 
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beaucoup  il  semble  que  sou  absence  meme  ne  saurait  etre  envisage. 
Et  pourtant,  le  Codex  n’a  pas  toujours  exists.  II  fut  une  epoque  ou,  seules, 
la  science  et  la  conscience  des  Maitres  apolhicaires  etaient  juges  de 
leurs  actes  professiannels.  Ce  n’est  pas  m6dire  des  ancetres  de  la 
profession,  si  nous  ajoutons  qu’il  se  melait  parfois  a  leur  science, 
quelque  fantaisie.  Au  surplus,  la  science  de  l’un  n’etait  pas  fataleinent 
la  science  de  I’autre  et,  dans  les  siecles  passes  comme  aujourd’hui,  la 
veritd  6tait  multiple.  C’etait  bien  le  regne  de  :  «  A  ehacun  sa  verite  ». 

II  est  facile  de  concevoir  qu’un  certain  nombre  d’abus  devaient  fatale- 
ment  prendre  naissance  de  cette  liberty  professiomnelle,  ldchee  sans 
frein  ni  mors  dans  les  champs  pleins  d’ornieres  du  noble  Art  de  guerir. 
Aussi,  les  reactions  ne  se  firent-elles  pas  attendre,  si  bien  qu’en  defini¬ 
tive  le  premier  Codex  vit  le  jour,  non  sans  difficultes. 

C’est  de  la  premiere  moitie  du  xviU  siecle.  que  date  l’institution  offi- 
cielle  du  Codex  framjais.  On  trouve  &  ce  sujet  d’interessants  details  dans 
WEloge  historique  de  la  Faculte  de  Medecine,  prononce  en  1770  par  le 
m6decin  Hazon,  et  publie  en  1773  avec  de  nombreuses  notes  et  additions. 

Cet  ouvrage  nous  apprend  que  le  premier  Codex  fut  edite  en  1638  par 
les  soins  de  la  Faculty  de  Medeeine  et  sur  1'ordre  du  Parlement.  Avant 
cette  date,  en  etl'et,  le  choix  et  la  preparation  des  medicaments  n’etaient 
nullement  reglement4s. 

Au  xvc  siecle,  un  medecin  de  Tours,  Nicolas  Phevost,  avait  recueilli 
toutes  les  recettes  des  medicaments  composes,  dispersees  dans  les 
auteurs  grecs,  arabes  et  latins.  La  pharmacopee  ainsi  etablie  etait  la 
plus  en  usage,  mais  elle  etait  loin  d’etre  la  seule.  On  se  rapportait 
aussi  a  celles  de  Bauderon,  Mesue,  Valerius  Cordus,  etc..,  En  fait, 
beaucoup  d’apothicaires  ne  suivaient  que  leur  imagination  dans  la  pre¬ 
paration  des  medicaments  composes.  Cependant,  en  1332,  un  reglement 
avait  impose  4  tous  les  apothicaires  l’antidotaire  de  Nicolas  de  Salerne, 
mais  ce  reglement,  vraisemblablement,  etait  tombe  en  desuetude.  Au 
xvii0  siecle  d’ailleurs,  la  pharmacopee  de  Nicolas  etait  surannee.  La 
necessity  d’un  «  code  »  de  la  pharmacie,  d’un  «  Codex  »,  se  faisait  done 
impSrieusement  sentir,  et  depuis  longtemps.  Des  1536,  le  Parlement  en 
avait  demandd  la  redaction  4  la  Faculte  de  M6decine.  Au  cours  du 
xvi°  siecle,  la  question  fut  posde  4  nouveau,  mais  sans  resultat,  en  1550, 
1577,  1590  et  1597.  En  1598,  par  deux  arretes  successifs,  le  Parlement 
nomma  d  office  12  docteurspour  travailler  au  Codex  tant  souhaite.  En 
1599,  le  nombre  de  ces  docteurs  fut  reduit  4  quatre,  «  lesquels,  disait 
l'Arrete,  avec  le  Doyen  de  fa  Faculte  seront  terns  satishiire  aux  dits 
Arrets  dans  trois  mois  pour  toutes  prelixions  et  defais...  »  Ce  n’est 
pourtant  qu’en  1623,  que  la  Faculty  se  mit  s4rieusement  4  l’ouvrage. 
Dix-huit  commissaires  furent  nommes.  Un  Maitre-apothicaire  travailla 
sous  leurs  ordres  dansun  laboratoire  installe  tout  expires,  non  loin  des 
Ecoles.  Toutes  les  compositions  furent  preparees  et  essayees.  Ce  travail 


LE  PREMIER  CODEX  FRANJAIS 


575 


se  poursuivit  pendant  quatorze  ans.  En  1638, le  Codex  fut  imprime.  Pais, 
rev6tu  de  l’autorite  de  la  Cour,  il  fat  distribue  St  tons  les  apothicaires. 

C’est  un  volume  de  130  pages  dont  les  dimensions  n’ont  rien  &  voir 
avec  celles  de  notre  Codex  actael.  II  est  &  remarquer  que  seuls  les  medi¬ 
caments  composes  y  figurent.  L’ouvrage  comprend  neuf  parties  se 
repartissant  de  la  maniere  saivante  : 

1°  Eaux  distillees,,  Vinaigres,  Sues  et  D6eoetes;  2°  Sirops,  Conserves 
et  Mellites;  3°  Purgatifs;  4“  Pilules;  3“  Poudres;  6°  Trochisques; 
7°  Huiles;  8°  Onguents  et  Cerats;  9°  Empldtres. 

Redige  tout  entier  en  latin,  ce  Codex,  dont  la  bibliotheque  de  la 
Faculte  de  Pharmacie  de  Paris  possede  un  exemplaire,  est  precede 
d’une  preface  fort  interessante.  L’auteur  de  cette  preface  expose  les 
raisons  qui  amenerent  la  Faculte  h  faire  editer  une  pharmaeopee 
officielle  et  obligatoire.  Elaguer  et  inettre  de  Fordre  dans  l’abondance 
des  medicaments  utilises,  tel  6tait  son  but  essentiel.  Et  la  plupart  des 
causes  qui  motiverent  l’edition  du  Codex  sont  celles  qui,  aujourd’hui 
encore,  rendent  compte  de  son  utilite. 

Nous  donnons,  ci-apres,  la  premiere  traduction  en  francais  de'la  pre¬ 
face,  rddigee  en  latin,  du  premier  Codex. 

Au  verso  de  la  page  de  garde  on  lit  cette  citation  de  Sen&que,  qui 
resume  parfaitement  l’etat  d’esprit  des  redacteurs  du  Codex.  Elle 
s’applique  aux  nombreuses  compositions  pharmaeeutiques,  supprimfes 
dans  la  nouvelle  pharmaeopee  : 

«  Multa  quam  superuacua  essent  non  intelleximus,  nisi  cum  deesse 
coeperunt.  Vtebamur  illis  non  quia  debebamus,  sed  quia  babebamus  : 
quam  multa  ante  par abamus,  quia  alij  parauerunt  quia  apud  plerosque 
sunt  »._ 

Seneca,  epist  124. 

«  Nous  ne  comprenons  l’inutilite  de  bien  des  ehoses,  que  lorsqu’elles 
viennent  a  nous  manquer.  Nous  en  faisions  usage,  non  parce  qu’il  le 
fallait,  mais  parce  que  nous  les  avious.  Que  d’objets  reeherehions-nous 
auparavant,  parce  que  d’autres  les  recherehhrent,  parce  que  la  plupart 
lespossedent!  ». 

Seneque,  iettre  124. 

A  titre  documentaire,  nous  croyons  utile  de  faire  preceder  notre  tra¬ 
duction  en  francais,  du  texte  latin  de  la  preface  du  Codex  1638. 

Lectori  benevolo. 

II 

Cum  ammaduerterent  Medici  Parisienses  Pbarmacopwos  ex  variis 
variorum  authorum  monimentis  medicamenta  componere ;  plaerosque 
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Mesu^i  aut  Nicolai  placita,  quosdam  Boderanij  aut  Valerij  Cordi  man¬ 
date,  aut  etiam  cuiuslibet  obuij  et  nullius  eruditionis  viri  prseceptrices 
chartulas  sectari,  paucos  admodum  esse,  vel  plane  nullos,  qui  trita  a  doc- 
tissimo  Fernelio  via  insistere  vellent,  aut  probates  a  Facilitate  Medica 
Parisiensi  remediorum  formulas  sibi  proponere  :  nonnulos  hinc  inde 
suarum  operationum  duces  et  leges  omnino  ad  libitum,  nullo  iudicio  vel 
delectu  sibi  quierere  ac  statuere  :  alios  quoque  eo  iam  temeritatis  et 
audaciir;  peruenisse,  vt  consuetis  et  antea  passim  receptis  composi- 
tionibus  qusedam  adiicerent  aut  detraherent,  peculiarem  sibi  ac  suis 
pharmacopoeam  descripturi :  aut  validioris  alicuius  medicamenti  sim- 
plicis  quantitatem  augerent,  vt.  largiore  peracta  vacuatione,  t idem 
tacerent  apud  imperitos,  efficaciora  sibi  prsestantioraque  medicaments 
suppetere  :  aliisque  prope  inlinitis  artibus  in  mgrorum  salutom  et 
commoda  peccantes,  vnius  rei  familiaris  augendse  studio  teuerentur. 

Non  immerito  Schola  Medica  Parisiensis  vt  et  Senatus  consultis 
obtemperaret,  et  Medicorum  orbis  ferme  totius  Gallicani  votis  annueret , 
sxscribendum  serio  et  eulgandum  curauit  hocce  Pharmaceuticum  opu- 
sculum,  quod  medicamenta  ad  vsum  totius  civitatis  et  Christianse  Reipu- 
blicse  necessario  paranda  contineret,  et  incertum  hactenus  minimeque 
constitutum  remediorum  compositorum  numerum  definiret. 

Inutilibus  plwrisque  et  superuacaneis  onerari  magis  quam  ornari 
suas  otficinas  Pharmacopcei  non  diflitentur ,  sibi  ex  multorum  et  ina- 
nium  iactura  detrimentum  accedere ;  nihil  ubique  locorum  idem  aut 
eadem  ratione  factitari;  adeo  Medicis  quantumlibet  peritis  ac  sagacibus 
exploratum  esse  non  potest,  quid  in  singulis  officinis  prostet,  quoue  modo 
medicamenta  concinnentur .  Quippe  cum  ea  quae  frequentius  in  usurn 
veniunt,  variis  mendis  atque  errorihus  deprauata  et  maculate  descri- 
hantur,  quae  autem  rarenter  vsurpentur,  rancida  et  exoleta,  ac  proinde 
vieta,  magno  valetudinis  detrimento  tegris  obtrudantur  ab  ijs  pbarmaco- 
polis,  qui  cuiusuis  reculse  iacturam  segue  molesteque  ferunt.  Atque  id 
causa  fuit,  Amice  Lector,  cur  nobis  a  Facultate  nominatis,  et  Collegis 
nostris  srnpe  conuocatis  adeo  necessarius  visus  fuerit  codex  iste  medi- 
camentarius,  qui  deprauata  superioribus  saeculis  ac  pene  distorta  relor- 
maret,  et  ea  tantum  quae  necessaria  sunt,  ad  omnes  tamen  seorsum 
affectus  contra  naturam  dicata  et  idonea  pharmaca  comprelienderet. 

Quod  vt  facilius  assequi  liceret,  Ioannem  Fernelium,  Medicum  Pari- 
siensem  velut  antesignanum  sequuti  librum  illius  methodi  medendi  sep- 
timum  euoluendum  putauimus,  et  ad  examen  veritatis  et  /stpoxs/via? 
sedulo  reuocandum.Eiusdem  exemplo  composiliones  plurimas  quanquam 
veterum  moni mentis  consignatas  et  vsu  comprobatas  rescidimus,  quod 
ex  confusa  et  incondite  pugnantium  medicamentorum  simplicium 
miscella  constarent,  quasi  nulla  ratione,  nulla  methodo,  ad  nullum  pecu- 
liare  commodum  aut  effectum  confarcinatsc.  Ac  quo  vero  eas  omnes,  quae 
Fernelio  placuere  ciuitate  donauimus  :  plserasque  circundidimus,  alias 
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umpliauimus ,  nonnulas,  vt  profligandis  morbis  magis  conuenirent,  sesti- 
matis  simplicium  viribus,immutauimus.  Vulgatas  appellationes  et  tritas , 
quantum  fieri,  retinuimus,  sed  auctis  interdum  vel  imminutis  medica- 
mentorum  ponderibus  et  mensuris,  reiectis  minus  idoneis,  aut  validi- 
oribus  suflectis  :  uhique  nostratia  peregrinis  et  exoticis,  cognita  ignotis, 
certa  incertis,  manifestas  occultis  anteponenda  censuimus.  Pharmaco- 
poeas,  qua:  toto  orbe  circumferuntur,  insigniores,  probatiores  pene 
omnes  expendimus,  examinauimus-,  in  iis  si  quir  plurimorum  hominum , 
recte  iudicantium  vationi  consentanea  visa  sunt,  illibata  rcrnansere,  gwr 
secus  habere  deprehendimus,  abrogata  :  ita  tamen  vt  nulla  pene  iam 
descriptio  sit,  qua:  non  emendatior  prodeat  in  hicem  :  et  pauca: 
admodum  stvli  Parisiensis  censuram  effugerint.  Adeo  accurate  quid  in 
unaquaque  vtile  esset,  aut  superuacuum,  gratum  aut  insuaue  discussum 
a  nobis  fait ,  vt  singuhe  non  tarn  restauratw  et  redin  grata:  quam  refor¬ 
mats,  seu  nouam  formam  induisse  videantur  :  neque  amplius  Mesuau, 
Nicolai,  Baoderonij  aut  cuiusuis  alterius  nomen  retineant,  sed  mutato 
nomine  Parisienses  did  debeant. 

Equidem  hie  nihil  ad  ostentationem  et  pompam  comparatum  inuenies, 
nihil  non  apprime  necessarium  :  pauca  ex  in  genii  remediorum  sylua 
congesta,  selecta,  optima,  potentissima,  innocentissima,  vnum  saepe  ac 
singulars  ex  multis  ad  eundem  scopum  collimantibus  medicamentum 
conglobatum  et  compactum,  sed  longe  feelieiore  diorismo,  ne  quis 
affectus  praeter  naturam  auxilio  conueniente  destititus  relinquatur,  neue 
inanium,  exoletorum,  insolentium,  infrequentium,  oua/pJiatwv  multitu- 
dine  obrutus  et  quasi  attonitus  medicinee  studiosus  pendeat  animi 
semper,  lisereatque  nescius,  quodnam  ex  multis  ac  propemodum  infinitis 
et  easdem  facilitates  sortitis  auteponal.  Illas  autem  compositiones  phar- 
maceuticas,  quw  citra  laborem  aut  apparatum  atque  ex  tempore  fieri 
possunt  aut  quarum  simplicia  viribus  integris  semper  sunt  ad  manum, 
consulto  preetermisimus,  quia  debent  illas  pro  re  naia  prsescribi,  et 
expedite  componi,  ut  efficaciores  sint.  Si  qu;e  tamen  eiusmodi  in  huncce 
nostrum  codicern  relatsc  cernuntur,  id  sane  vel  accurate  pneparatio,  et 
peculiaris  quidam  operandi  modus  diligenter  vbique  0-  nobis  observatus, 
aut  frequentior  et  ferme  quotidianus  earum  vsus  impetrauit.  Quae  porro 
medicamenta  compositaad  singulares  quosdam  morhos  facere  creduntur, 
hie  vitro  ac  volentes  omisimus,  quod  hsec  in  propria  singulorum  cura- 
tione,  ex  descriptis  generalibus  varie  compingi  possint,  vel  adiectis 
aliis  simplicibus  accomodatis  et  idoneis  concinnari. 

Vt  selectorum  et  descriptorum  a  Facultate  Parisiensi  pharmacorum 
numerus  sufficere,  et  coniplendse  pharmacopcese,  et  omnium  morborum 
causis  summouendis  satis  esse  posse  videatur,  cum  nihil  qiiicquam  aliae 
descriptiones  admittant,  quod  non  foelicius  nostriv  polliceantur  ac 
prsestent ;  vt  pote  multis  hinc  inde  libratis  rationum  momentis,  multa  et 
longa  experientia  tanquam  firmissimis  stability  fundamentis  :  ac  huius 
Bull.  Sc.  Pharm.  ( Octobre  1930.)  31 
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quidem  adminiculo  plurima  deprehenduntur ,  quse  medicos  incautos 
fallere,  et  in  varios  errores  prsecipites  rapere  possunt ,  aut  aliis  ex 
conimentario  tantum  edoctis  fucum  facere.  Vt  enim  omnia  quam  emen- 
datissimain  vulgus  emanarent,  et Pharmacopoeis  factitandacrederentur, 
crebro  vsu  probari  et  confirmari  oportuit  :  atque  ut  nonnulla  coegit 
ratio,  sic  plurima  iussit  experientia  corrigere  vel  immutare,  dam 
nimiram  singula  palam  ac  spectantibus  nobis  deliguntur,  pneparantur, 
miscentur  in  Scholis,  et  probe  examinata  formamque  et  effectum  adepta 
salutarem  ah  unoquoque  nostrum  in  artis  operibus  comprobantur. 

llis  igitur,  quse  mole  perexigua  sunt,  virium  vbertate  maxima,  vt 
decet,  et  licet  hominum  ingenio,  apparatis,  suis,  si  quid  scimus  aut 
sapimus,  numeris  absolutis,  fruere  Lector,  bonique  consule,  quod  rente- 
diorum  dotes,  dosesque  subticere  satins  duximus;  ne  quod  plserisque 
henefactum  creditur,  id  quorundam  inscitia  aut  effrseneta  audacia  vitio 
ac  probro  vertat ,  vel  in  hominum  iniuriam  suamque  perniciem  male 
vtentium  furor  aut  libido  delor quest.  Remedia  si  vsquam  imperitorum 
mam  et  prauitate  perpendimns ,  nihil  non  nostro  nialo  accipimus,  nihil 
tarn  manifesto •  vtilitatis,  quod  non  in  contrarium  transferat  culpa. 
Quamohrem  lihrum  liunc  medicamentarium  solis  Medicis  conscriptum 
volumus,  et  peritis  Pharmacopoeis,  sed  medicorum  preecipientium  dictis 
scriptisque  ubique  obsequentibus,  vt  nutantem  iampridem,  into  fluc- 
tuanteni  ac  pene  pereuntem,  cum  artilicum  nonnullorum  ignauia,  turn 
ministrorum  artis  licentia  pbarmaceuticen,  prseceptis  liisce  nostris, 
iacta  velut  anchora  tirmare  tandem  aliquando  ac  stabilire  valeamus. 

Nous  prions  le  lecteur  de  bien  vouloir  trouver  ci-apres  notre  traduc¬ 
tion  de  ce  texte. 


AlJ  LECTEUR  BIENVEILLANT. 

Les  medecins  parisiens  ont  observe  que  les  pharmaciens  preparent 
les  medicaments  d’apres  les  ouvrages  varies  d’auteurs  differents.  La 
plupart  suivent  les  preceptes  de  Mesue,  ou  ceux  de  Nicolas,  certains, 
les  prescriptions  de  Bauderon  ou  de  Valerius  Cordus,  ou  meme  celles 
contenues  dans  les  recueils  de  formules  rediges  par  le  premier  venu, 
d6pourvu  de  toute  competence.  II  en  est  tres  peu,  ou  plutot  il  n’en  est 
pas  un  seul,qui  veuille  rester  sur  la  voie  suivie  par  le  savant  Fernel, 
et  s’imposer  les  formules  de  remedes  approuvees  par  la  Faculte  de 
Medecine  de  Paris.  Quelques-uns,  ca  et  la,  recherchentet  se  donnent  en 
toute  liberte  des  guides  et  regies  pour  leurs  operations,  sans  aucune 
reflexion  ni  critique.  D’autres  aussi  en  sont  venus  a  un  tel  point  de 
temerite  et  d’audace,  qu’ils  modiflent  les  compositions  habituelles  par- 
tout  adoptees  jusqu’alors;  ils  ajoutent  ici,  retranchent  la.  Ils  redigent 
ainsi  une  pharmacopee  parliculiere  it  leur  usage  et  4  celui  de  leurs  dis- 
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ciples;  ou  bien,  ils  augmentent  la  dose  de  quelque  medicament  simple, 
bien  actif,  pour  que  F  exoneration  plus  abondante  en  resultant,  fasse 
croire  aux  ignorants  qu’ils  ont  entre  les  mains  des  medicaments  plus 
efficaces  et  bien  superieurs.  Par  d’autres  artifices  presque  innombrables, 
ils  pechent  contre  le  salut  et  l’int6ret  des  malades,  car  la  seule  chose  qui 
les  occupe  est  d’augmenter  leur  patrimoine. 

Ce  n’est  done  pas  sans  raison  que  l’Ecole  de  Medecine  de  Paris,  a  la 
fois  pour  obeir  aux  arretes  et  pour  r6pondre  aux  veeux  des  m£decins  de 
presque  toutela  France,  s’est  occupee  defaire  rediger,de  faconserieuse, 
le  present  Traite  do  Pharmacie  et  de  le  publier.  L’objet  de  ce  traite  a 
eted’une  part,  de  contenir  tous  les  medicaments  a  preparer  obligatoi- 
rement  pour  l’usage  de  toute  la  nation  et  celui  de  la  chretiente;  d’autre 
part  de  fixer  le  nombre,  jusqu’ii  present  indetermine  et  tres  mal  etabli, 
des  remedes  composes. 

Les  pharmaciens  ne  nient  pas,  que  leurs  officines  sont  encombrees 
plutdt  que  garnies,  de  medicaments  pour  la  plupart  sans  objet  et 
sjperflus;  que  la  perte  de  beaucoup  de  substances  inutiles  leur  fait 
subir  certains  dommages;  que  nulle  part  rien  n’est  semblable  ni  pre¬ 
pare  selon  les  memes  inethodes;  si  bien  que  les  medecins,  aussi  savants 
et  sagaces  qu’ils  soient,  ne  peuvent  s’assurer  de  ce  qui  se  vend  dans 
chaque  officine,  nide  quelle  fagon  les  medicaments  y  sont  confectionnes. 
De  plus,  les  produits  d’un  usage  courant  sont  formules  avec  des  fautes 
et  entaches  d’erreurs  variees.  Les  produits  dont  on  se  sert  rarement  se 
g&tent,  s’ablment  et  se  dessechent  avec  le  temps.  Et  ces  medicaments 
sont  administres  aux  malades,  au  grand  detriment  de  leur  sante,  par  les 
pharmaciens  qui  ne  supportent  pas  facilement,  ni  de  gaiete  de  cceur,  la 
perte  de  la  moindre  parcelle.  G’est  pour  ces  raisons,  ami  lecteur,  que, 
nomm6  par  la  Faculty,  il  m’esl  apparu  ainsi  qu’ci  mes  collegues,  au 
cours  de  nombreuses  reunions,  que  ce  Codex  etait  indispensable  pour 
reformer  ce  que  les  siecles  precedents  avaient  fausse,  on  pourrait  dire 
bouleverse,  el  pour  n’admettre  que  les  drogues  necessaires  et  qui,nean- 
moins,  sont  consacrees  et  agissantes  dans  toutes  les  affections,  d’une 
maniere  sp£cifique. 

Pour  ponvoir  obtenir  plus  facilement  ce  resultat,  nous  avons  suivi 
comme  guide  lemedecin  parisien  Jean  Fernel,  et  nous  avons  pense  qu’il 
fallait  parcourir,  de  bout  en  bout,  le  septieme  livre  de  son  Traite  de 
Medecine,  et  nous  y  reporter  avec  soin  pour  l’examen  de  la  verite  et  de 
la  technique  opfiratoire.  A  son  exemple,  nous  avons  supprime  un  tres 
grand  nombre  de  composes,  bien  qu’ils  soient  consigns  dans  les 
ouvrages  anciens  et  justifies  par  l’usage,  parce  qu’ils  r^sultaient  du 
melange  confus  et  grossier  de  medicaments  simples  incompatibles, 
mixture  faite  sans  art  ni  m6thode,  et  ne  presentant  aucun  interet,aucun 
effet  parliculier.  D’ailleurs,  nous  n’avoas  pas  donne  droit  de  cit6  d  tous 
les  composes  qui  avaient  eu  l’approbation  de  Fernei,;  nous  avons  ajoute 


380 


ANDRE  LAUNOY 


quelque  chose  ci  d’autres  et,  apres  avoir  apprecie  l’activite  des  compo- 
sants,  nous  en  avons  modifie  quelques-uns,  de  facon  qu’ils  soient  mieux 
appropri£s  aux  maladies  qu’ils  doivent  vaincre.  Nous  avons  conserve, 
autant  que  possible,  les  appellations  vulgaires  courantes.  Nous  avons 
parfois  augmente  ou  diminue  les  poids  et  les  volumes,  rejete  les  medi¬ 
caments  les  moins  bons,  en  leur  substituantd’autres  plus  aciifs.  Partout, 
nous  avons  ete  d’avis  de  preferer  les  produits  du  pays,  aux  produits 
etrangers  et  exotiques,  ceux  qui  sont  connus  it  ceux  qui  ne  le  sont  pas, 
ceux  qui  sont  surs  h  ceux  qui  sont  douteux,  ceux  qui  sont  bien  deter¬ 
mines  h  ceux  qui  sont  obscurs.  Nous  avons  pese  et  examine  de  pres 
presque  toutes  les  pharmacop6es  du  monde,  les  plus  connues  et  les  plus 
estimees;  tout  ce  qui,  dans  celles-ci,  nous  a  paru  s’accorder  avec  les 
principes  de  la  majorite  des  hommes  competents,  nous  l'avons  laisse 
sans  y  toucher;  tout  ce  que  nous  avons  trouve  ne  pas  y  repondre 
a  ete  supprime  :  du  reste,  il  n’est  pour  ainsi  dire  pas  d’article  qui 
n’ait  et6  ameliore  avant  de  voir  le  jour,  et  tr£s  peu  auront  echappe 
h  la  censure  de  la  plume  parisienne.  Ce  qu’il  y  avait  dans  chacun 
d’eux  de  superflu,  d’agreable  ou  de  mauvais,  nous  l’avons  mis  en 
lumiere  avec  tant  de  soin,  que  ces  articles  paraissent  moins  renou- 
veles  et  refaits  que  trans/'ormes,  c’est-h-dire  mis  sous  une  nouvelle 
forme,  et  ils  n’ont  plus  h  conserver  les  noms  de  Mesue,  de  Bauderon, 
ni  de  qui  que  ce  soit,  mais  ils  doivent  les  changer  contre  le  titre  de 
«  parisiens  ». 

Disons  que  l’on  ne  trouvera  rien  ici  pour  la  montre  et  l’etalage,  rien 
qui  ne  soit  au  premier  chef  n6cessaire.  Dans  l’abondante  floraison  des 
remedes,  un  petit  nombre  seulement  ont  ete  rassembles  et  s6lectionnes  : 
les  meilleurs,  les  plus  actifs  et  les  plus  inoffensifs.  Souvent,  plusieurs 
drogues  visant  au  meme  but  ont  6te  unies  et  englobees  dans  un  seul  et 
unique  medicament;  mais,  d’apres  un  principe  beaucoup  plus  heureux, 
nous  avons  pris  soin  de  ne  laisser  aucune  affection  sans  le  remede  qui 
lui  convient,  tout  en  faisant  en  sorte  que,  si  quelqu’un  est  tente  par  la 
medecine,  il  ne  soit  pas  submerge  et  veritablement  epouvante  par  une 
multitude  de  drogues  inutiles,  vieillies,  peu  courantes  et  encombrantes  : 
ce  qui  le  laisserait  sans  cesseembarrass6,  hesitant  et  ne  sachant  lequel 
preferer,  de  tous  ces  medicaments  presque  innombrables  et  dou4s  des 
memes  proprietes.  Quant  aux  composes  pharmaceutiques  qui  peuvent 
se  faire  sans  difficulte  et  sans  appr^ts,  au  moment  m6me,  et  quant  h 
ceux  dont  les  composants,  gardant  toute  leur  activite,  sont  toujours 
sous  la  main,  nous  les  avons  omis  it  dessein  parce  qu’ils  doivent  6tre 
presents  selon  les  circonstances  et  prepares  rapidement,  pour  etre  plus 
efficaces.  Si  neanmoins  on  trouve  portes  dans  notre  Codex  quelques 
composes  de  ce  genre,  cela  d^coule  de  la  necessite  de  leur  preparation 
delicate  et  d’un  mode  operatoire  particulier  que  nous  avons  partout 
etudie  soigneusement,  ou  bien  de  l’emploi  assez  frequent  et  presque 
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quotidien  de  ces  composes.  En  ce  qui  concerne  maintenant  les  medica¬ 
ments  composes  que  1’on  considere  comme  aclifs  dans  certaines  mala¬ 
dies  particulieres,  nous  les  avons  ici  volontairement  omis,  car  ils 
peuvent  etre  apprises  de  diverses  fagons,  selon  chaque  maladie  &  soi- 
gner,  d’apres  les  formules  generates,  ou  prepares  en  y  joignant  d’autres 
constituents  appropries  et  efficaces. 

Le  nombre  des  drogues  selectionnees  et  formulees  par  la  Faculte  de 
Paris  doit  paraitre  suffisant  pour  remplir  une  pharmacopbe  et  pour 
ecarter  toutes  les  causes  de  maladies,  puisque  les  autres  formulaires 
n’admettent  rien  qui  ne  soit  propose  et  fourni  d’une  fagon  plus  heureuse 
par  le  notre  :  car  toutes  les  raisons  faisant  poids  y  ont  ete  equilibrees, 
grace  h  de  nombreuses  et  longues  experiences  qui  sont  les  bases  les 
plus  solides  pour  un  r6sultat  definitif. 

Par  ce  moyen,  on  dbcouvre  bien  des  choses  qui  pourraient  tromper 
les  medecins  non  prevenus,  les  entrainer  fatalement  4  diverses  erreurs, 
ou  bien  en  imposer  h  ceux  qui  n’ont  que  des  connaissances  livresq.ues. 
En  effet,  pour  que  tous  les  medicaments  repandus  dans  le  public  soient 
aussi  irreprochables  que  possible  et  qu’on  puisse  en  imposer  la  prepa¬ 
ration  aux  pharmaciens,  il  a  fallu  les  eprouver  et  les  verifier  par 
un  usage  frequent,  et  si  la  raison  obligeait  a  ameliorer  et  a  modifier 
certains  d’entre  eux,  l’expdrience  l’a  ordonne  pour  presque  tous;  dans 
les  Eeoles,  ils  ont  6te,  en  public  et  sous  nos  yeux,  selectionnes,  pre¬ 
pares,  melanges  et,  apres  un  serieux  examen,  quand  ils  ont  eu  atteint 
leur  meilleure  forme  etproduit  un  effet  salutaire,  ils  ont  ete  approuves 
par  chacun  de  nous  dans  les  formes  de  Part. 

Ainsi,  ces  produits  qui,  sous  un  tres  petit  volume,  sont  doubs  d’une 
tres  grande  et  tres  feconde  activite,  ont  ete  appr6tes  comme  il  convient 
et  comme  le  veut  la  raison  humaine;  leur  nombre  a  ete  fixe  d’une 
fagon  definitive,  autant  que  nous  le  pouvons  savoir  et  en  juger;  puisse 
le  lecteur  en  profiter  et  nous  approuver  d'avoir  indiqud  les  proprietes 
des  remedes  et  leurs  doses  suffisantes;  car  ce  qui  passe  aupres  de  la 
plupart  pour  un  bien,  ne  doit  pas  devenir  un  mal  et  un  sujet  de  scandale 
du  fait  de  l’ignorance  ou  de  Faudace  effrenee  de  certains ;  la  folie  ou  la 
passion  de  ceux  qui  en  usent  mal,  ne  doit  pas  detourner  les  medica¬ 
ments  de  leur  but,  en  les  rendant  prejudiciables  et  nuisibles  &  l’homme. 
Si  nous  confions  l’essai  des  remedes  aux  mains  lourdes  d’erreurs 
d’hommes  inexpbrimentes,  c’est  tout  &  notre  desavantage;  il  n’est  rien 
d’une  utilite  si  manifeste  quel’erreur  ne  puisse  rendre  tout  autre.  C’est 
pourquoi  nous  avons  voulu  que  ce  livre  de  medecine  ne  soit  r6dige  que 
par  des  medecins  et  aussi  par  des  pharmaciens  competents,  mais  se 
conformant  toujours  aux  prescriptions  orales  et  6crites  des  medecins.  On 
etait  autrefois  hesitant,  flottant  et  comme  perdu  par  suite  de  l’ignorance 
de  quelques  praticiens  et  du  laisser-aller  des  ministres  de  Fart  pharma- 
ceutique;  nous  avons  voulu  que  l’on  puisse  pour  ainsi  dire  jeter  l’ancre, 
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en  retrouvant,  gr&ce  a  nos  preceptes,  la  surety  et  la  stability.  Puissions- 
nous  y  avoir  reussi. 

Traduction  franpaise  du  textc  lathi, 
par  Andre  Launoy. 

Nous  nous  faisons  ici  un  agreable  devoir  d’adresser  a  M.  le  docteur 
P.  Dorveaux  l’expression  de  nos  respectueux  remerciements  pour  sa 
bienveillance  a  nous  guider,  dans  ce  domaine  si  touffu  de  l’histoire  de 
la  pharmacie.  ; 

Andre  Launoy. 
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TSCH1RCH  (A.).  Handbuch  tier  I'liarmakognosie,  2°  Edition,  fasci¬ 
cule  1.  Prix  :  8  Rentenmark.  Tauchnitz,  6diteur,  Leipzig.  —  La  premiere  Edi¬ 
tion  du  magistral  ouvrage  de  Tschirch  a  paru  en  1908.  J’ai  dit,  a  ce  moment, 
tout  le  bien  que  je  pensais  de  cet  ouvrage.  Le  succes  de  cette  premiere  edition 
a  complfetement  justifle  mon  opinion.  Je  ne  reviendrai  pas  sur  ce  que  j’ai 
ecrit,  en  1908,  de  la  conception  de  la  Pharmacognosie,  d’apres  Tschirch.  Je 
m’etonnais  de  voir  exclue,  de  l’etude  de  la  Pharmacognosie,  celle  de  la  Phar- 
macodynamie.  Le  developpement  considerable  de  cette  discipline  depuis 
quelques  annees  montre  quel  interSt  s’y  attache  et,  pour  moi,  l’etude  d’une 
drogue  ne  peut  etre  consid6ree  comme  complete  si  l’essai  pharmacodyna- 
mique  n’en  a  pas  ete  fait.  A  part  cette  reserve,  je  ne  puis  encore  qu’approuver 
Pauteur  et  louer  son  monumental  travail,  fait  pour  les  maitres  et  non  pour 
les  Aleves,  qui  ne  sauraient,  sauf  pour  quelques  recherche*  speciales,  s'en 
servir  avec  profit.  Pour  cette  deuxieme  edition,  M.  Tschirch  s’est  assure  la 
collaboration  de  divers  sp4cialistes  pour  la  redaction  de  certains  chapitres. 
L’ampleurdu  domaine  etudii5  exige  cette  collaboration. 

Dans  cette  premiere  livraison,  nous  trouvons  aprfes  la  definition  de  laPhar- 
macognosie,  de  son  domaine  et  de  ses  methodes,  une  longue  etude  de 
l’arseual  therapeutique  d’origine  vegetale.  On  jugera  de  1’importance  de  ce 
chapitre  en  observant  qu’il  comporte  maintenant  une  trentaine  de  pages  au 
lieu  de  cinq  A.  six  dans  l’edition  initiale.  Apres  un  chapitre  du  professeur 
Tschirch  sur  la  culture  des  plantes  medicinales  jusqu’au  xve  siecle,  cette 
livraison  comprend  le  debut  d’un  chapitre  consacre  4  la  culture  actuelle  des 
plantes  medicinales,  redige  par  le  Dr  W.  Himmelbaur,  de  Vienne,  chapitre 
extrSmement  documente. 

La  deuxifeme  edition  ne  le  cede  en  rien  a  la  precedente  au  point  de  vue 
materiel  :  gravures,  photographies,  dessins  et  cartes  nombreuses. 

Cette  edition,  revue  et  augmentee,de  l’ouvrage  de  Tschirch  aura  sans  aucun 
doute  le  mSme  succfes  que  la  precedente.  Em.  Perrot. 
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FONZES-DIACON.  Traite  tie  Toxicologic,  5e  Edition.  1  vol.  cartonnd  de 
470  pages,  15  figures,  2  planches  couleurs.  Prix  :  45  fr.  Maloine,  e'diteur, 
Paris,  1930.  —  Le  temps  tres  court  dans  lequel  s’est  epuisee  la  quatrieme  ddi- 
tiou  du  Traite  de  Toxicologic  du  professeur  Fonzes-Diacon,  s’il  mesure  la 
faveur  que  lui  ont  accordfie  Ies  itudiants,  n’a  point  apportd  d’importante 
contribution  a  l’art  de  ddceler  les  poisons  au  sein  des  matures  viscbrales.  Un 
proces  retentissant  est  pourtant  venu  ddmontrer  une  fois  de  plus  que  le  cri- 
minel  instruit  utilise  toujours  les  derniers  progres  de  la  science  pour 
masquer  ses  abominables  desseins. 

Dans  cette  cinquieme  edition,  independamment  d’une  br&ve  btude  r£su- 
mant  l’etat  actuel  de  nos  connaissances  sur  la  fonction  poison,  n’ont  dt£ 
joiutes  que  les  donnees  les  plus  recentes,  les  reactions  les  plus  sensibles,  les 
mbthodes  les  plus  precises  permettant  de  rbsoudre  les  problemes  redoutables 
que  la  justice  pose  a  la  conscience  et  a  la  science  de  l’expert. 

Les  difficultes  de  plus  en  plus  grandes  opposees  par  la  loi  a  la  vente  clan¬ 
destine  des  stupefiants  ont  incite  certains  malades  a  chercherle  soulagement 
supreme  a  leurs  imaginaires  souffrances  dans  des  hypnotiques  peu  toxiques 
qui,  absorbe's  pourtant  a  doses  massives,  leur  procurent  le  dernier  sommeil.  De 
ce  fait,  ces  medicaments,  transformes  en  poison,  prennent  place,  dans  ce 
Traite,  a  cote  de  la  morphine. 

Les  mddecins,les  pharmaciens,  les  veterinaires  trouveront  dans  cet  ouvrage 
les  dldments  de  toxicologie  indispensables  a  la  preparation  du  dipldme  ou  du 
certificat  d’hygifene,  et  il  n’est  point  douteux  que  les  etudiants  en  pharmacie, 
pour  lesquels  il  a  dte  plus  specialement  ecrit,  reservent  a  cette  nouvelle  Edi¬ 
tion  l’accueil  empressd  qu’ont  reju  les  precedentes.  S.  R. 

BOUQUET  (Henri).  Pour  bien  se  porter.  1  vol.  in-8°,  222  pages. 
Hachette,  dditeur,  Paris,  1930. —  C’est  un  livre  d’actualitd  medicale  que, sous 
ce  titre  modeste,  M.  le  Dr  Henri  Bouquet  vient  d’editer.  Il  s’adresse  au  public 
instruit,  et  j’en  conseille  particulierement  fort  la  lecture  attrayante  aux  iec- 
teurs  de  ce  Bulletin.  Le  pharmacien,  pris  par  des  soucis  materiels  et  fiscaux,  n’a 
pas  le  temps  de  se  tenir  au  courant  des  recents  travaux  de  medecine  et  de 
thdrapeutique,  et  n’en  est-il  pas  de  mSme  pour  beaucoup  de  m^decins,  par 
exemple  A  la  campagne,  ou  ils  exercent  une  profession  si  fatigante  ? 

Point  n’est  besoin  de  vanter  la  forme  spirituelle  et  parfois  mordante  de  cet 
ecrivain  medical  qui,  par  une  erudition  profonde,  a  dejA  fourni  de  trfes 
remarquables  articles,  revues  ou  livres. 

Pour  bien  se  porter,  il  faudrait  connaitre  surtout  les  causes  des  diffbrentes 
affections  qui  guettent  notre  organisme,  et  la  science  fait  dans  ce  sens  de 
grands  progrfes  quotidiens.  Le  Dr  Bouquet  s’est  done  limits.  Il  nous  parle  des 
maladies  —  j’allais  dire  a  la  mode  —  mais  plutflt  recemment  reconnues  ou 
qui,  venues  de  loin,  tendent  a  s’implanter  dans  nos  regions  :  dengue,  psitta- 
cose,  etc.,  et  de  nouveaux  traitements  chirurgicaux  contre  les  varices,  la 
tuberculose  pulmonaire,  etc.  Il  reserve  une  deuxieme  partie  aux  «  therapeu- 
tiques  d’aujourd’hui  »,  la  troisiSme  aux  «  questions  d’hygifene  >>  et  termine 
par  une  serie  de  chapitres  «  autour  de  Part  de  guerir  ».  Quand  j’aurai  dit  que 
1’ouvrage  est  agrdable  a  lire,  plein  d’aperijus  interessants  et  originaux, 
j’espfere  avoir  convaincu  nos  lecteurs  de  son  intdrSt.  Em.  Perrot. 

JANSSENS  (Paul).  Le  cafe  Robusta  dans  l’Angola,  1  broch.  in-8°, 
117  pages,  82  fig.  Editions  du  Bulletin  agricole  du  Congo  beige.  Prix  en  Bel¬ 
gique,  20  francs;  a  l’dtranger,  5  belgas.  Bruxelles,  1930.  —  Aprfes  des  gene- 
ralites  sur  la  colonie  portugaise  de  l’Angola  et  sur  le  commerce  du  cafe, 
l’auteur  dficrit  l’habilat  du  cafdier  (le  sol  et  son  amenagement),  le  mode  de 
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plantation,  la  taille,  le  greffage,  l’irrigation,  les  engrais  qui  conviennent  le 
mieux,  puis  les  maladies  et  les  insectes  (en  particulierle  Stephanoderesccfleae) 
qui  attaquent  les  diverses  parties  de  1’arbuste,  enfin  la  cueillette,  la  produc¬ 
tion  et  la  preparation  (par  voie  sfcche  ou  par  voie  humide),  ainsi  que  les 
classifications  d’apres  la  qualite,  telles  qu’elles  sont  appliquees  au  Bresil,  au 
Havre  et  a  New-York. 

En  1926,  l’Angola  a  exports  9.343  tonnes  de  cafe,  repnisentant  5,26  °/0  de 
la  production  mondiale. 

Bien  subdivise  et  presente,  avec  de  trfes  nombreuses  et  belles  illustrations, 
cet  ouvrage  donne  plus  que  son  titre  ne  l’annonce;  il  sera  apprecie  non 
seulement  par  les  planteurs,  mais  par  tous  ceux  qui  s’interessent  a  la 
technologie  etau  commerce  du  cafe.  R.  Weitz. 


2°  JOURNAUX-  REVUES  -  SOCIETES  SAVANTES 


Pharmacodynamie.  —  Therapeutique. 


Spl6no-contraction  et  polyglobulie  par  divers  ag-cnts  chi- 
miques.  Binet  ( L. ),  Cahoot  (H.)  et  Fournier  (B.)  Arch,  intern.  Physiol., 

1928,  30,  p.  212-218.  —  Le  reservoir  contractile  qu’est  la  rate  esl  sensible  4 
divers  agents,  en  particular  4  l’adrenaline,  a  l'extrait  de  genet,  4  l’ephedrine, 
4  la  pilocarpine  et  aux  sets  de  K;  ces  substances  determinent  sur  l’animal 
in  tolo  une  polyglobulie  elevee,  gr4ce  4  leur  pouvoir  spienocontracteur  que 
l’on  peut  facilement  mettre  en  evidence  sur  des  lambeaux  de  rate  isolde. 

P.  B. 

Action  de  l’adrgnaline  sur  le  centre  respiratoire,  avec 
remarques  sur  le  traitement  de  la  depression  respiratoire 

s6v6re.  Schmidt  (C.  F.).  J.  Pharm.  exp.  Tiler.,  mars  1929,  35,  n°  3, 
p.  297-311.  —  L’apnee  adr6nalinique  n’est  pas  due  a  une  depression  reflexe 
ou  4  une  anemie  aigue  du  centre  respiratoire.  L’inhibition  reflexe  joue  un 
r61e,  mais  le  facteur  de  beaucoup  le  plus  important  est  l’augmentation  de 
l’apport  sanguin  au  centre.  L’adrSnaline  est  un  stimulant  de  la  respiration 
quand  celle-ci  est  trfes  deprim^e  par  les  fortes  doses  de  morphine;  cette 
action  stimulante  est  due  a  [’augmentation  de  l’oxygenation  du  centre. 
L’6ph6drine  et  la  tyramine  possfedent  cette  action,  mais  non  les  stimulants 
respiratoires  (cafeine,  atropine,  strychnine,  camphre).  Les  differences  de  la 
reponse  respiratoire  a  l’adrenaline  dependent  des  differences  dans  1’efat  des 
cellules  du  centre.  ’  P.  B. 

Adrenaline  et  hyperglycemic.  Eadie  (G.  S.).  Amer.  J.  Physiol., 

1929,  89,  p.  46-49.  —  Une  heure  et  demie  apres  l’administration  sous-cutanee 
d’adrenaline  au  chat  anesthesie  a  l’amytal,  le  taux  du  glycogene  musculaire 
reste  le  mfeme,  tandis  que  celui  du  foie  est  presque  tombe  4  0.  P.  B. 

Le  rdle  du  foie  et  des  autres  viscferes  abdominaux  dans  la 
destruction  de  l’adrenaline  dans  le  corps.  Markowitz  (J.)  et 
Mann  (F.  G.)  Amer.  J.  Physiol.,  1929,  89,  p.  176-181.  —  Etude  des  effets 
hypertenseurs  de  (’adrenaline  chez  les  cbiens  normaux,  hepatectomisds  et 


BIBL1UGRAPHIE  ANALYTIQUE 


6visc4res.  En  Fabsence  desvisceres  abdominaux,  l’organisme  possede  encore 
un  pouvoir  de  destruction  de  Fadrenaline  tel  qu’on  ne  peut  en  faire  une  fonc- 
tion  d’un  viscere  particulier,  cette  destruction  se  poursuil  dans  tout  le  corps. 
Comme  i’admet  Elliott,  F  «  adrenaline  disparait  dans  les  tissus  qu’elle 
excite  ».  P.  B. 

L’effet  ties  injections  repet6es  d’adr£naliiie  sur  la  resistance 
des  rats  d£capsul£s  a  l’intoxication  par  l’histamine.  Perla  (D.) 
et  Marmorston-Gottesman  (J.).  Amer.  J.  Physiol.,  1929,  89,  p.  152-156.  — 
L’injection  sous-cutanee  d’adrenaline,  deux  fois  par  jour,  pendant  les  sept 
jours  suivant  la  decapsulation  protfege  les  rats  contre  les  doses  lethales  d’his- 
tamine  dans  50  °/0  des  cas.  La  derniere  injection  d’adrenaline  a  ete  faite  dans 
ces  experiences  deux  heures  avant  Finjection  d’histamine.  Si  les  injections 
d’adrenaline  sont  arr£tees  vingt-quatre  heures  avant  Finjection  d’histamine, 
les  effets  protecteurs  de  Fadrenaline  sont  trfes  diminues.  Une  seule  injection 
d’adrdnaline  deux  heures  avant  Finjection  d’histamine  ne  protege  pas  les  rats 
decapsules.  Les  auteurs  pensent  que  Faction,  protectrice  des  injections  sous- 
putanees  repetees  d’adrenaline  chez  les  rats  decapsules  contre  Fintoxication 
histaminique  est  due  en  partie  a  un  veritable  effet  bormonique  et  ne  depend 
pas  entierement  de  Faction  pharmacologique  de  Fadrenaline  antagoniste  de 
celle  de  l’histamine.  P.  B. 

Yaso-dilatation  adrenalinique.  Dunlop  (H.  A.).  J.  of  Physiol., 
1929,  67,  p.  349-355.  —  L’ether  diminue  la  vaso-constriction  produite  par 
Fadrenaline  et  determine  probablement  une  diminution  de  Feffet  cardiaque 
de  cet  alcaloi'de  sans  transformer  cependant  son  action  stimulante  en  une 
action  depressive.  L’adrenaline,  m6me  a  des  doses  relativement  fortes, 
determine  plus  que  probablement  de  la  vaso-dilatation  au  niveau  du  muscle, 
mais  cet  effet  est  masque  par  la  constriction  preponderate  au  niveau  des 
vaisseaux  sanguins  cutanes  et  visceraux.  P.  B. 

M£thodes  de  determination  de  la  presence  de  l’hormone  cor- 
ticale  surrtSnale.  Florey  (H.),  Szent-Gyorgyi  (A.)  et  Florey  (M.  E.). 
J.  of  Physiol.,  1929,67,  p.  343-348.  —  La  methode  de  mesure  de  l'effet  des 
extraits  de  corticale  surrenale  sur  la  fatigue  des  muscles  des  animaux 
surrenalectomises  n’offre  pas  un  test  satisfaisant  pour  le  dosage  de  la  teneur 
en  «  hormone  »  de  ces  extraits.  P.  B. 

Effets  du  nitrate  d’argent,  du  chlorure  d’or  et  de  l’adr6- 
naline  sur  les  dimensions  des  cellules  endotb^Iiales  des  arte¬ 
rioles,  des  capillaires  et  des  veinules.  Eaton  (P.)  et  Krafka.  Amer. 
J.  Physiol.,  1929,  89,  p.  310-314.  —  Augmentation  de  la  surface  des  cellules 
endotheliales  des  capillaires,  des  arterioles  et  des  veinules  par  le  nitrate 
d’argent  et  le  chlorure  d’or,  diminution  par  Fadrenaline.  P.  B. 

XIX.  Influence  de  l'injection  intraveineuse  d’adrenaline  sur 
la  pression  sanguine  art^rielle  et  la  circulation  sanguine 
dans  les  muscles  du  squelette  des  chats  non  anesthesias.  Gruber 
(C.  M.).  Amer.  J.  Physiol.,  1929,  89,  p.  650-661.  —  L’adrenaline  a  faibles 
doses  determine  une  elevation  de  la  pression  arterielle  pendant  la  duree  de 
Finjection  suivie  d’une  chute  prolongee  de  la  pression  durant  plusieurs 
minutes  chez  le  chat  non  anesthesie.  Chez  quelques  animaux  on  note  seule- 
ment  la  chute.  L’adrenaline  injectee  dans  les  veines  du  chat  non  anesthesie  k 
faihle  dose  dilate  les  vaisseaux  du  muscle  du  squelette  comme  chez  les  ani- 
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maux  anesthesies,  mais  ici,  cette  vaso-dilatation  musculaire  peut  se  produire 
sans  modifications  de  la  pression  arterielle.  Pas  de  differences  dans  les  effets 
des  fortes  doses  d’adr6naline  chez  les  animaux  non  anesthesias  et  anesthesias. 
Chute  de  la  pression  sanguine  au-dessous  du  niveau  normal  apres  feievation 
de  la  pression  sanguine  provoqu£e  par  les  fortes  doses  d’adrenaline,  et,  en 
mSme  temps  que  cette  chute,  augmentation  du  volume  du  sang  circulant 
dans  les  muscles  du  squelette.  P.  B. 

Action  de  1'cpliedrine  sue  les  pressions  racliidienne  et  vei- 
neuse  du  cliien  avant  et  apres  yohimbinisation.  Loeper  (M.), 
Lemaire  (A.)  et  Patel  (J.).  C.  R.  Soc.  Biol.,  1929,  102,  p.  989-991.  —  Alors 
que  l’adrenaline  augmente  notablement  les  pressions  racliidienne  et  vei- 
neuse,  mtae  apres  yohimbinisation,  1’ephddrine  diminue  dans  une  proportion 
beaucoup  moindre  les  pressions  rachidienne  et  veineuse,  avant  comme  apres 
yohimbinisalion.  L’yohimbine  n’inverse  ni  faction  de  l’adrenaline,  ni  celle 
de  l’6ph6drine  surla  tension  nerveuse.  P.  B. 

L’epInJdeine  gauche  est-elle  plus  active  que  l’eph6tonine 
(6ph6drine  racemique)  ?  Kreitmair  (H.).  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharm., 
aoht  1929,  143,  nos  5-6,  p.  358-367.  —  L’auteur  est  d’avis  qu’une  etude  compa¬ 
rative  de  factivite  des  ephtSdrines  gauche  et  racemique  n’est  possible  qu’en 
etudiant  ces  corps  sur  les  differents  appareils  et  fonctions  de  l’organisme 
(pression  arterielle,  cceur,  pupille,  intestin,  uterus),  et  en  comparant  les 
resultats  obtenus.  Les  differences  d’activite  que  fon  constate  dependent  plus 
pour  lui  de  l’6tat  des  organes  ou  des  individus  que  des  corps  £tudi6s.  En 
definitive,  pour  lui,  une  difference  d’activite  pharmacodynamique  quantitative 
n’est  pas  decelable  entre  6phetonine  et  6phedrine  gauche  par  les  methodes 
actuelles.  Nous  nous  permettons  de  signaler  ici  que  les  resultats  de  Kreitmair 
sont  en  contradiction  complete  avec  ceux,  ant6rieurs,  de  Launoy  et  Nicolle 
(qu'il  ne  cite  meme  pas),  ces  derniers  auteurs  ayant,  dans  des  experiences 
trhs  bien  conduites,  pu  mettre  en  evidence  une  activity  environ  double  de 
l’ephedrine  gauche  par  rapport  a  celle  de  l’dphetonine.  P.  B. 

Differences  pharinacologiques  de  I’6pli6drine  et  de  l’adi'6- 
naline.  Macht  JD.  1.).  Arch,  t'.exp.  Path.  u.  Pharm.,  aout  1929,  143,  n05  5-6, 
p.  329-336.  —  L’ephedrine  et  l’adrenaline  contractent  le  muscle  du  trigone 
vesical  du  lapin,  mais  l’ephedrine  contracte  le  muscle  du  fundus  vfisical, 
alors  que  l’adr^naline  le  relache;  l’dphedrine  est  peu  toxique  pour  les  pro¬ 
toplasmas  vegetaux  alors  que  1’adrenaline  l’est  beaucoup.  P.  B. 

Action  de  I’epbf-drine  sur  ia  glyc6mie  et  sur  la  pupille 
enerv6e  du  chat.  Leyko  (E.)  et  Meyes  (G.).  J.  of  Physiol.,  1929,  68, 
p.  247-258.  —  Le  chlorhydrate  d’dphedrine  et  l’ephetonine,  aux  doses 
de  25  a  30  millig.  par  kilogramme  augmentent  la  glycemie  chez  le  lapin 
d’environ  26-28  °/„.  Une  dose  de  80  millig-  par  kilogramme  (dose  morteile) 
peut  araener  le  taux  de  la  glycemie  jusqu’a  0,385  pour  100  cm1.  La  tyramine, 
a  des  doses  de  5  a  100  milligr.  par  kilogramme  n’a  pas  d’action  hyperglycd- 
mique  appreciable  chez  le  lapin.  L’isoamylamine,  a  la  dose  de  25  milligr.  par 
kilogramme  (intraveineux)  ei&ve  la  glycemie  de  20  °/0,  par  action  rdflexe, 
par  suite  des  effets  irritants  de  ce  corps-  L’action  antagoniste  de  l’ephddrine 
vis-a-vis  de  l’insuline  chez  le  lapin  est  tres  faible  et  se  manifeste  seulement 
aprfes  les  tr£s  faibles  doses  d’insuline.  L’6phedrine,  par  voie  veineuse,  chez 
le  chien,  aux  doses  de  5  k  20  milligr.  par  kilogramme,  416ve  la  glycemie  de 
65  a  75  °/0.  Action  hyperglycemique  synergique  entre  les  faibles  doses  d’adre- 
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naline  et  d’ephedrine  chez  ie  chien.  L/antagonisme  entre  l’insuline  etl'ephe- 
drine  est  mis  en  Evidence  plus  facilement  chez  le  chien  que  chez  le  lapin.  Les 
auteurs  n’ont  pas  observe  apres  6ph6drine  de  dilatation  de  la  pupil  1  e  Snervtie 
du  chat,  a  l’inverse  de  Chen  et  Schmidt  chez  le  lapin  aprfes  excision  du  ganglion 
sympathique  cervical  supSrieur.  P.  B. 

Etude  comparative  de  I’effet  sur  les  tissus  du  rat  et  du  lapin 
du  sulfate  d  eph^drine,  du  chlorhydrate  d’adrenaline  et  d’une 
substance  adr£nalinique.  Doty  (E.  J.).  J.  Pharm.  exp.  Ther.,  aout  1929, 
36,  n°  4.  p.  518-523.  —  Injections  sous-cutanees  de  dosesmassives  d’ephedrine 
et  d’adrgnaline  aux  rats  et  aux  lapins.  Aucune  alteration  pathologique  des 
tissus  de  ces  animaux,  mSme'  aprfes  60  injections  consecutives.  P.  B. 

Effets  compares  de  l’6ph6drine  etde  l’adr£naline  sur  lapres- 
sion  sanguine,  le  pouls  et  la  respiration  et  leurs  modifications 
par  la  cocaine.  Tainter  (M.  I,.),  J.  Pharm.  exp.  Ther.,  aout  1929,  36, 
p.  569-394.  —  La  cocainisation  chez  le  chat  et  le  chien  empSche  ou  diininue 
beaucoup  les  reponses  hypertensives,  cardiaques  et  respiratoires  a  l’4ph6drine 
et  en  meme  temps  augmente  les  reponses  cardiaques  et  hypertensives  et  peut 
renverser  les  rhponses  respiratoire  a  l’adrenaline  qui  est  une  veritable  drogue 
sympathoniimhtique.  Interet  considerable  de  la  methode  de  la  cocainisation 
pour  le  classement  des  drogues  sympathicotropiques  et  pseudo-sympathico- 
tropiques,  les  resultats  donnes  par  cette  methode  correspondant  a  ceux 
obtenus  sur  l’animal  ergotoxinise.  P.  B. 

Action  de  l’4ph4driue,  de  la  pseudo-ephedrine  et  de  l’adrd- 

naline  sur  les  bronchioles.  Swanson  (E.  E.).  ,/.  Pharm.  exp.  Ther., 
aout  1929,  36,  n°  4,  p.  541-368.  —  Enregistrement  des  mouvements  des  bron¬ 
chioles  m  situ  par  la  methode  de  Jackson  chez  le  chien.  L’action  broncho- 
constrictrice  de  la  pilocarpine,  de  l’adrdnaline  et  de  F6serine  persiste  apr&s 
de  fortes  doses  d’ergotamine,  d’ergotoxine  et  de  cocaine,  mais  est  supprim6e 
ou  empfichee  par  Fatropine,  cette  action  est  done  due  a  une  excitation  des 
terminaisons  nerveuses  parasympathiques.  L’action  broncho-constrictrice  de 
la  morphine,  de  la  dionine  et  de  l’histamine  persiste  apres  fortes  doses  d’ergo¬ 
tamine,  d’ergotoxine  et  d’atropine,  mais  la  cocaine  supprime  l’action  broncho- 
constrictrice  de  la  morphine  et  de  la  dionine,  et  partiellement  celle  de 
1’histamine,  ces  corps  d6terminent  done  en  partie  ou  en  totalite  de  la  bron¬ 
cho-constriction  par  excitation  des  muscles  bronchiques.  Action  broncho- 
dilatatrice  de  l’ephedrine,  de  la  pseudo-ephedrine  et  de  FadriSnaline,  non 
abolie  par  l’ergotoxine,  l’ergotamine  et  Fatropine;  le  lest  a  la  cocaine  montre 
qu’au  point  de  vue  du  mecanisme  de  cette  action,  (’adrenaline  est  broncho- 
neurotropique,  et  l’6phedrine  et  la  pseudo-4ph6drine  a  la  fois  broncho-neu- 
rotropique  et  broncho-musculotropique,  l’^phedrine  Slant  plus  broncho- 
neurotropique  que  la  pseudo-Sphedrine,  et  cette  derniere  plus  broncho- 
musculotropique  que  la  premiere.  P.  B. 

Relations  entre  l’action  pharmacologique  et  la  constitution 
chimique  et  la  configuration  des  isomferes  optiques  de  l  eph6- 
drine  et  de  ses  d6riv6s.  Ciien(K.  K.),  Wu  (Chano-Keng)  et  Henriksen  (E.). 
J.  Pharm.  exp.  Ther.,  juillet  1929,  36,  n°  3,  p.  363-400.  —  Etude  de  24  corps, 
dont  6  isomeres  optiques  de  l’^phedrine,  et  derivant  de  la  formule  gfinerale 
C6H3.CHH'.OHR.NR'.R"  ou  H'  =  OH  ou  H,  et  R.R'  et  R"  =  H  ou  uii  radical 
alkyle.  Quand  H'  est  0H,R"II  et  II  ou  R'  methyl  ou  fithyl,  l’action  sympatho- 
mimStique  est  conservee,  mais  affaiblie  par  rapport  4  celle  de  la  (3-ph6nylethy- 
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lamine,  le  derive  ethyle  etant  moins  actif  que  le  metliyie.  Les  amines  primaires 
sont  plus  actives  que  les  amines  secondaires  ou  tertiaires  mSthylees  corres- 
pondantes,  particulierement  au  point  de  vue  de  Taction  hypertensive.  Quand 
R  =  methyl  ou  6thyl,  le  corps  acquiert  une  prolongation  d'action  et  une 
disparition  de  la  r^ponse  hypertensive  des  injections  intraveineuses  rgpetees 
sur  le  m§me  animal.  Les  derives  methyles  sont  facilement  absorbes  par  le 
tube  digestif  et  sont  actifs  par  cette  voie  (ephedrine  et  nor-tf-pseudo-ephe- 
drine).  H'  =  QH  diminue  la  toxiciie  et  favorise  Taction  mydriatique.  Avec 
1’augmentation  des  atomes  de  C  dans  R.R'  etR",  Taction  cardiaque  depressive 
augmente,  Taction  hypertensive  devient  une  action  depressive  et  la  toxicite 
croit.  La  majority  des  composes  inhibent  Tintestin  isoie  de  lapin,  stimulent 
l’uterus  isoie  de  cobaye  vierge  et  contractent  la  muqueuse  nasale  con- 
gestionnee  chez  Thomme.  Les  6  isombres  optiques  de  l’epbedrine  ont  quanti- 
tativement  la  mSme  action  pbysiologique.  L’action  mydriatique  des  7-ephe- 
drine  et  (/-pseudo-ephedrine  est  plus  grande  que  celle  des.  d-ephedrine  et 
7-pseudo-ephedrine  respectivement.  Au  point  de  vue  de  Taction  hypertensive 
chez  le  chat,  la  7-ephedrine  est  .'1  fois  plus  active  que  la  (/-ephedrine,  et  la 
d-pseudo  7  fois  plus  active  que  la  7-pseudo-ephedrine.  La  7-ephedrine,  l’iso- 
mfere  le  plus  actif,  est  35  fois  plus  active  que  la  7-pseudo-ephedrine,  le 
plus  faible  des  6  isomeres.  Par  la  voie  buccale  chez  Thomme,  a  la  mSme 
dose,  la  d-£ph6drine  et  la  7-pseudo-ephedrine  n’elevent  pas  la  pression 
systolique,  alors  que  les  4  autres  isombres  sont  hypertenseurs.  P.  B. 

Action  s,vmpathomim6tique  de  l’ephedrine.  Curtis  (F.  R.). 
J.  Pharm.  exp.  Ther.,  avril  1929,  35,  no  4,  p.  333-341.  —  L'bphbdrine  con- 
tracte  toujours  le  muscle  uterin,  son  effet  contracturaut  est  supprime  par 
Tergotamine.  L’effet  inhibiteur  de  Tadr^naline  sur  Tuterus  est  transform^  en 
un  effet  contracturant  par  Tephedrine.  La  rfiponse  de  la  pression  sanguine 
du  chat  chloralose  a  Tadrenaline  est  diminuSe  par  Tephedrine.  P.  B. 

Action  de  quelques  amines  terliaires  du  groupe  de  l’6phe- 
drine.  Curtis  (F.  R.).  J.  Pharm.  exp.  Ther..  avril  1929,  35,  n°  4,  p.  321-332.  — 
Etude  pharmacologique  des  methyl,  ethyl,  Ethanol,  n-propyl,  isopropyl, 
hutyl-ephddrines  et  de  la  diethyl-nor-ephedrine.  Action  plus  faible  que 
Tephedrine  sur  la  pression  sanguine,  mais  plus  puissante  sur  le  muscle 
lisse  uterin.  Certaines  determinent  une  dflatation  des  bronches  egale  a  celle 
produite  par  Tephedrine.  P.  B. 

Ktudes  sur  le  sommeil  determine  par  la  scopolamine  et  sur 
son  renforcement  par  la  morphine.  Mehes(J.).  Arch.  t.  exp.Pliatli.  u. 
Pharm.,  1929,  142,  309-322.  —  La  morphine  renforce  le  sommeil  determine 
chez  Le  lapin  et  le  chat  par  la  scopolamine  en  supprimant  Texcitation  scopola- 
miniquede  Tecorce  ceribrale  et  en  permettantjA  1’effet  narcotique  de  la  scopo¬ 
lamine  sur  le  tronc  cerebral  (Thalamus-Hypothalamus)  d’atteindre  toute  son 
intensity.  P.  B. 

Dosage  de  la  belladone.  Nolle  (J.).  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharm., 
juillet  1929,  143,  nos  3-4,  p.  184-191.  —  Description  d’une  methode  de  dosage 
des  preparations  de  belladone,  en  prenant  comme  unite  la  dose  qui,  aprAs 
dix  minutes  d’action,  supprime  l’excitabilite  d’un  gastrocnemien  de  gre- 
nouille  (R.  temporania  de  30  gr.)  derives  de  Tacetylcholine  a  1/100000. 

P.  B. 
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V.  Action  de  la  pilocarpine  sur  la  pupille  du  cobaye.  Kop- 
panyi  (Th.).  J.  Pharm.  exp.  Ther.,  juin  1929,  36,  n°  2,  p.  179-183.  —  La 
pilocarpine  dilate  l’ceil  normal  du  cobaye  et  abolit  le  rdflexe  a  la  lumi&re.  La 
pupille  dilatee  par  la  pilocarpine  ne  rdpond  pas  aux  doses  usuelles  des  exci¬ 
tants  parasympathiques.  La  mydriase  pilocarpinique  du  cobaye  est  rendue 
encore  plus  nelte  par  la  section  du  sympathique  cervical.  Chez  le  cobaye, 
comme  chez  le  rat,  la  pilocarpine  agit  sur  les  jonctions  myoneurales  para¬ 
sympathiques  qu’elle  dSprime  sur  l’ceil  normal  et  qu’elle  excite  sur  l’oeil 
e'nervg.  P.  B. 

Antagonisme  de  la  pilocarpine  et  de  l’atropine  et  de  la  pilo¬ 
carpine  et  de  l’liyoscyainine  sur  l’intestin  isol£  du  chat.  Dosage 
physiologique  d’un  extrait  de  belladone.  Exler  (Th.)  et  van  Nie- 
kerk  (J.).  J.  Phann.  exp.  Ther.,  juillet  1929,  36,  n°  3,  p.  411-417.  —  L’activit£ 
inhibitrice  de  l’hyoscyamine  sur  les  effets  moteurs  de  la  pilocarpine  sur  l’in¬ 
testin  isolfi  du  chat  est  nettement  plus  marquee  que  celle  de  l’atropine,  leur 
rapport  d’action  est  de  1  :  1,5  a  1  :  2.  La  connaissance  de  I’activite  d’un  extrait 
de  belladone  sur  l’intestin  isol£,  du  taux  de  ses  alcaloides  totaux  et  de  son 
pouvoir  rotatoire,  permet  de  determiner  sa  valeur  th£rapeutique. 

P.  B. 

Action  de  quelques  mydriatiques  sur  l’ojil  enucl66  de  gre- 
nouille.  Application  a  l’6tude  pharmaeodynamique  des  ele¬ 
ments  constituants  de  l’atropine  (tropanol  et  acide  tropique) 
et  de  quelques-uns  de  leurs  d6riv6s.  Livy  (J.)  et  Hazard  (R.).  Arch, 
hit.  Pliann.  et  Ther.,  1929,  36,  n°  1,  p.  26-48.  —  Les  constituants  de  l’atro- 
pine,  tropanol  et  acide  tropique,  sous  la  forme  d’ethers,  sont  dou6s  de  pro¬ 
priety  mydriatiques  tout  au  moins  surl’ceil  enuclde  de  grenouille.  L’etherifi- 
cation  de  l’un  par  l’autre  ne  fait  que  renforcer  ces  actions,  elles  ne  les  crde 
pas.  L’activite  du  tropanol  ne  semble  pas  dependre  de  la  fonction  alcool 
qu’il  possede,  mais  de  la  fonction  amine  tertiaire.  L’acide  tropique  n’agit 
que  sous  la  forme  d’ethers,  mais  deji  les  ethers  simples  sont  mydriatiques. 
Cette  propriete  de  i’acide  tropique  ne  lui  est  pas  personnelle ;  il  agit  parce 
qu’acide  aromatique  a  fonction  alcool  et,  parmi  les  acides  qui  reunissent  ces 
conditions,  ce  sont  ceux  qui  possfedent  une  fonction  alcool  secondaire  qui 
engendrent  les  ethers  les  plus  mydriatiques  (phenylglycolate  d’ethyle).  Au 
moins  pour  les  ethers  simples  de  l’acide  tropique,  la  nature  de  l’alcool 
lineaire  qui  doit  fitre  eth£rifl6  ne  semble  pas  jouer  un  role  de  premier  plan. 

P.  B. 

Recherches  sur  l’antagonisme  de  la  base  tropine  (tropanol) 
et  de  la  pilocarpine  sur  la  glande  sous-maxillaire.  Hazard  (R.). 
C.  R.  Soc.  Biol.,  1929,  102,  p.  574-576.  —  Le  tropanol  peut  diminuer  jusqu’4 
le  rendre  temporairement  nul  l’^coulement  de  la  salive  sous-maxillaire  pro- 
voque  par  l’injection  continue  de  pilocarpine  et  inversement  celle-ci  leve 
1’arrSt  secretoire  produit  par  le  tropanol;  tropanol  et  pilocarpine,  exercant 
des  effets  opposes  sur  les  mfimes  appareils  dans  la  glande  sous-maxillaire, 
semblent  done  bien  6tre  antagonistes.  P.  B. 

Sur  la  non-identit£  de  la  muscarine  naturelle  et  de  l’ald<5- 
hydb6taine  de  synthfese.  Voet  (R.).  Arch.  Int.  Pbarm.  et  Ther.,  1929, 
36,  n°2,  p.  205-224.  —  La  muscarine  naturelle  n’est  pas  identique  a  l’aldehyd- 
betalne  de  synthfese,  sa  structure  chimique  ne  repond  done  pas  a  la  formule 
propos^e  par  Schmiedeberg  et  Hamack.  L’aldehydbetaine  possfede,  a  cote  d’une 
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action  muscarinique  peu  marquee,  une  action  curarisante  et  une  action  nico- 
tinique  tres  intense.  La  polymerisation  de  l’aldehyde  lui  enleve,  en  meme 
temps  que  ses  proprietes  r^ductrices,  son  activity  muscarinique  et  nicotinique 
sur  la  pression  sanguine  du  chat.  Cette  activity  physiologique  disparait  si  on 
interpose  entre  les  deux  groupements,  aldehyde  et  amine,  un  chainon  CHl. 

P.  B. 

Action  pharmacologique  de  Tether  de  l’acide  N.  oxy^thyl- 
pip6ridine-ac«5tyl-tropique.  Toda  (K.).  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharm., 
decembre  1929,  146,  nos  5-6,  p.  313-326.  —  Action  narcotique  du  navigan  chez 
les  animaux  a  sang  chaud,  analogue  4  celle  de  la  scopolamine;  comme  I’atro- 
pine  le  navigan  aux  doses  faibles  accelfere  le  cceur  et  ralentit  la  respiration  du 
chien.  Chez  la  grenouille,  au  contraire,  il  agit  directement  sur  le  coeur  en 
ralentissant  sa  frequence,  et  il  ralentit  la  respiration ;  il  ne  supprime  pas 
l’action  de  la  choline  sur  le  vague  cardiaque  chez  la  grenouille.  Sur  l’intestin, 
comme  sur  l’uterus,  le  navigan  exerce  une  action  spasmolytique  marquee, 
c’est  ici  un  antagoniste  des  excitants  du  vague.  Il  supprime  comme  l’atropine 
la  secretion  salivaire  et  sudorale  et  dilate  la  pupille  du  chat.  P.  B. 

Action  physiologique  de  quelques  homologues  des  ethers  de 
la  b6taine  et  de  la  choline.  Rexshav  (K.R.)  et  Hunt  (R.).  J.  Pharm. 
exp.  Ther.,  novembre  1929,  37,  n°  3,  p.  309-337.  —  Le  chlorhydrate  de  tetra- 
beta-hydroxyethylammonium  prgsente  une  action  muscarinique;  le  groupe- 
ment  hydroxySthyl  estprobablement  un  des  facteurs  de  Paction  muscarinique 
de  la  choline  et  de  quelques-uns  de  ses  homologues.  Les  ethers  ethyliques 
des  homologues  tri-6thylds,  tri-propyl6s,  tri-butyles  et  tri-amylesde  la  betaine 
n'ont  pas  d’action  muscarinique.  Les  dthers  des  derives  tri-ethyl6s  et  tri- 
propylgs  ont  une  action  nicotinique  paralysante,  mais  non  stimulante.  L’ho- 
mologue  tri-ethyle  de  l’ac6tylcholine  n’a  pas  d’action  muscarinique  ni 
d’action  stimulante  nicotinique,  mais  une  action  paralysante  nicotinique 
plutot  marquee.  Les  ethers  methyles  et,  ethylds  de  Phomologue  tri-butyle  de 
la  b6taineont  une  action  stimulante  nicotinique,  celle  de  Phomologue  tri-iso- 
amylfi  est  beaucoup  plus  intense.  Action  muscarinique  de  Phomologue  dime- 
thylbenzyle  de  la  bAtaine,  activity  S  fois  plus  grande  acet  egard  de  son  ddrive 
ethyls.  Puissante  action  muscarinique  de  Phomologue  dimethylbenzylS  de 
l’acetylcholine,  cette  derniere  est  cependant  1.000  fois  plus  active.  L’homo- 
logue  dimethylbenzyle  de  l’ether  ethylique  de  la  bStaine  a  des  actions  musca¬ 
rinique  et  nicotinique  faibles.  Les  tri-ethanol,  tri-6thvl,  tri-n-propyl  et  tri- 
iso-amyl  homologues  de  la  glycocolle-betaine  ont  une  tres  faible  toxicite, 
comme  cette  betaine ;  les  ethers  mSthylique  et  6thylique  sont  nettement 
toxiques,  Pether  du  tri-6thanol  homologue  etant  par  exception  le  seul  faible- 
ment  toxique.  Le  tri-^thanol  homologue  de  l’ac^tylcholine  a  aussi  une  faible 
toxicity.  P.  B. 

Les  eflets  des  changcments  de  la  pression  de  perfusion  sur 
Texcitabilite  du  vague.  Influence  de  la  cafeine  et  de  Taeetyl- 
choline.  Barrt  (D.  T.).  Arch.  Ini.  Pharm.  et  Ther.,  1929,  35,  p.  460-470.  — 
Une  augmentation  de  la  pression  de  perfusion  dans  les  oreillettes  de  gre¬ 
nouille  diminue  ou  supprime  les  effets  d’une  excitation  dlectrique  du  vague 
sur  le  rythme  du  coeur.  La  cafeine  diminue  Pexcitabilite  du  vague  ou  diminue 
la  sensibilite  des  elements  recepteurs  de  l’inllux  nerveuxinhibiteur.  L’acetyl¬ 
choline  augmente  l’effet  inhibiteur  d’une  excitation  du  pneumogastrique  par 
son  influence  directe  sur  le  nerf.  L’activite  des  oreillettes  est  souvent  beau- 
coup  plus  influencee  par  l’inllux  nerveux  du  vague  que  le  ventricule.  Pas  de 
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rapport  entre  ce  phenomene  et  les  conditions  de  pression  ou  d’excitation. 
Exageration  nette  de  cette  difference  dans  l’activiti  des  cavitis  cardiaques 
sous  l’influence  de  l’acetylcholine.  P.  B. 

L’acetylcholine  en  Clinique  et  en  laboratoire.  Bbbello  (S.)  -et 
Rico  (J.  T.).  C.  ft.  Soc.  Biol.,  1029,  102,  p.  216-217.  —  Un  contact  prolong^ 
avec  le  sang  fait  perdre  l’activite  d’une  solution  d’acetylcholine  sur  un  cceur 
perfuse  de  grenouille  ou  de  tortue,  encore  capable  de  repondre  par  du  ralen- 
tissement  4  une  concentration  inferieure  alp.  100.000  de  cette  substance 
dans  du  Ringer  pur.  Ceci  explique  que  l’on  puisse  injecter  par  voie  intra- 
musculaire  chez  l’homme,  en  clinique,  des  doses  trfes  eievees  d’acetylcholine 
(superieures  k  20  centigr.)  P.  B. 

Les  ethers  de  la  formocholine  et  de  la  choline.  Hunt  (R.)  et 
Renshaw  (R.  R.).  J.  Pharm.  exp.  Ther.,  octobre  1929,  37,  n°  2,  p.  193-201.  — 
La  n-  et  l’isobutyl  formocholine  ont  une  action  muscarinique  marquee,  le 
derive  iso  est  2  ibis  plus  actif  que  le  normo-,  mais  aussi  plus  toxique,  tous 
les  deux  ont  aussi  une  action  stimulante  nicotinique.  Action  et  toxicite  de 
l’allylformocholine  analogue  a  celle  de  l’isobutylformocholine.  L’introduction 
dans  le  noyau  benzenique  de  la  phenylcholine  d’un  groupe  oxhydryle  ou 
methoxy  diminue  Faction  nicotinique,  celle-ci  est  encore  diminuee  davautage 
par  l’introduction  du  radical  benzoyloxy  et  supprimee  par  celle  du  radical 
acetamine.  Aucun  de  ces  derniers  corps  n’a  d’action  muscarinique.  Tous  ces 
composes  sont  moins  toxiques  que  la  phenylcholine,  la  benzoyloxycholine  est 
le  corps  le  moins  toxique.  P.  B. 

La  presence  dc  l’histainine  et  de  l'acdtylcholine  dans  la  rate 

da  bceuf  et  du  cheval.  Dale  (H.  H.)  et  Dudley  (H.  W.).  J.  of  Physiol., 
1929,  68,  p.  97-123.  —  Isolement  et  identification  de  Phistamine  dans  les 
extraits  aleooliques  de  rate.  Le  traitement  de  la  substance  splenique  fraiche 
de  cheval  ou  de  bceuf,  par  Falcool  avec  disintegration  simultanee  de  l’organe, 
permet  l’extraction  d’un  ether  instable  de  la  choline,  extremement  actif  qui 
a  ete  identifii  comme  etant  de  l’acitylcholine.  P.  B. 

Nouvelles  donnees  concernant  la  secretion  salivaire  hista- 
niinique.  Mackay  (M.  E.).  Amer.  J.  Physiol.,  1929,  91,  p.  123-131.  —  La 
paralysie  du  sympathique  par  l’ergotamine  ne  supprime  pas  Faugmentation 
de  la  sicretion  salivaire  par  l’histamiue,  bien  que  dans  quelques  cas  elle  la 
diminue.  L’histamine  agit  legirement  sur  la  sicretion  salivaire  aprfes  ergota- 
minisation  et  atropinisation,  l’atropine,  cependant,  diminue  considirablement 
ses  effets.  L’histamine  et  la  pituitrine  n’agissent  pas  de  la  mime  maniere  sur 
la  glande  sous-maxillaire,  Phistamine  n’agit  pas  sur  les  eliments  contractiles 
de  la  glande  qui  sont  de  nature  musculaire.  Les  doses  subminimales  d’adre- 
naline,  qui  seules  ne  produisent  pas  de  secrition,  peuvent  determiner,  sur 
une  glande  activee,  une  legere  secretion  salivaire.  La  pituitrine  ne  determine 
pas  de  secretion  apris  excitation  prealable  des  nerfs  sicritoires  bien  qu’elle 
ait  une  action  motrice  tris  marquie  sur  le  muscle  lisse  des  vaisseaux  san- 
guins  glandulaires.  P.  B. 

L'insuflisance  cardiaque  provoquAc  par  l’histamine.  Ruehl  (A.). 
Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharm.,  octobre  1929,  145,  nos  4-6,  p.  255-276.  —  Chez 
le  chat,  les  doses  d’histamine  de  1  milligr.  par  kilogramme  determinent  avant 
le  collapsus  periphirique,  une  insuffisance  cardiaque  prononcie  caracterisee 
par  une  dilatation  du  cceur  et  une  ilevation  de  la  pression  intraauriculaire 
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par  diminution  de  la  resistance  periphArique  et  augmentation  de  la  resistance 
pulmonaire.  P.  B. 

Action  de  l’histaniine  sur  l’iris.  Matsuda  (A.).  Arch.  f.  exp.  Path, 
u.  Pharni.,  1929,  142,  p.  70-74.  —  L’histamiue,  injectde  dans  la  carotide, 
dilate  la  pupille  chez  le  chien  et  le  chat  et  la  contracte  chez  le  lapin.  Chez  le 
chat,  1’histamine  dilate  la  pupille  en  injection  dans  la  chambre  antdrieure  et 
n’a  pas  d’action  en  instillation  ou  en  injection  sous-conjonctivale.  Chez  le 
chien  elle  contracte  la  pupille  en  injection  dans  la  chambre  antdrieure,  de 
m§me  que  chez  le  lapin.  P.  B. 

La  disparition  dc  lhistainine  du  tissu  pulmonaire  en  aulo- 
lyse.  Best  (C.  H.).  J.  of  Physiol.,  1929,  67,  p.  256-263.  —  Quand  on  maintient 
du  tissu  pulmonaire  ou  autre  dans  une  solution  saline  a  l’etuve  a  37°,  en  pre¬ 
sence  de  toluene  1’histamine  presente  ou  ajoutde  disparait.  La  substance  ou 
le  systeme  qui  provoquent  cette  disparition  sont  thermolabiles.  P.  B. 

La  circulation  c«Srebrale.  X.  Action  de  l’histamine.  Forbes(H.  S.), 
Wolff  (H.  G.)  et  Cobb  (S.).  Amer.  J.  Physiol.,  1929,  89,  p.  269-272.  —  Les 
vaisseaux  du  cerveau  reagissent  al’injection  intraveineuse  d’histamine  d’une 
manidre  trds  diffe’rente  suivant  que  l’animal  est  anesthesia  a  l’ether  ou  a 
l’amytal  (Etude  de  l’dtat  des  vaisseaux  pie-mdriens  par  micro-photographies). 
Sous  anesthdsie  A  Pamytal,  les  vaisseaux  du  cerveau  se  dilatent  aprds  injec¬ 
tion  intraveineuse  d’histamine  et  la  pression  du  liquide  cdphalo-rachidien 
s’dldve.  Memes  rdsultats  chez  l’homme  non  anesthdsid  apres  faibles  doses 
d’histamine.  Sous  anesthesie  a  l’ether,  les  vaisseaux  du  cerveau  sont  ddja 
dilates,  l’injection  intraveineuse  d’histamine  ne  provoque  alors  qu’une  dila¬ 
tation  trds  faible  ou  nulle ;  au  contraire  souvent  on  observe  de  la  vaso¬ 
constriction  et  une  chute  de  la  pression  du  liquide  cephalo-rachidien.  L’appli- 
cation  locale  d’histamine  sur  la  surface  du  cerveau  dilate  to uj  ours  les 
vaisseaux  piaux,  sans  effets  notables  sur  la  pression  generate  et  sur  la  pression 
du  liquide  cephalo-rachidien.  L’injection  intraveineuse  d’histamine  chez  le 
chat  anesthesia  a  l’amytal  determine  une  grande  dilatation  des  arteres  piales 
malgrd  la  chute  concomitante  de  la  pression  sanguine  gene'rale.  Les  modifi¬ 
cations  chimiques  du  sang  peuvent  etre  et  sont  souvent  plus  puissantes  que 
les  modifications  de  la  pression  sanguine  comme  agent  de  regulation  du 
calibre  des  vaisseaux  piaux  chez  les  mammifdres.  P.  B. 


Le  Gerant :  Louis  Pactat. 
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MEMOIRES  ORIGINAUX 


Toxicite  compare  du  semen-contra,  «  Artemisia  maritima  »  L., 
et  de  la  santonine. 

Nous  avons  indique  il  y  a  quelques  mois  (*)  un  dosage  ponderal  de  la 
santonine  dans  le  semen-contra.  II  etait,  des  tors,  interessant  de 
l’appliquer  a  l’etude  de  la  toxicite  comparee  d’une  poudre  de  capitules 
rigoureusemenl  titree  en  santonine  et  d’une  quantite  correspondante  de 
santonine  libre;  car,  selon  l’opinion  du  professeur  Pouchet  ("),  dans  tons 
les  anthelminthiques  d’origine  v6getale,  les  associations  naturelles 
existant  dans  la  drogue  sont  toujours  superieures,  comme  activite  et 
avantages,  aux  principes  aclifs  qui  en  sont  extraits. 

Les  tests  physiologiques  utilis6s  ont  6te  les  vers  et  les  poissons, 
suivant  en  cela  les  indications  de  la  IIe  Conference  internationale  de 
Bruxelles  (*)  relatives  k  l’extrait  de  fougere  male.  Nos  essais  ont  ensuite 

1.  Reproduction  interdite  sans  indication  de  source. 

2.  MM.  Janot  et  R.  Mouton.  Dosage  ponddral  de  la  santonine  dans  le  semen- 
contra,  «  Artemisia  maritima  »  L.  Bull.  Sc.  Pharm.,  1930,  37,  p.  337-347. 

3.  Pouchet.  Precis  de  Pharmacoloffie  et  de  Matierc  mcdicale.  Paris,  Doin  ddit.f 
1907,  p.  791-793. 

4.  II’  Conference  internationale  pour  l'unification  de  la  formule  des  medicaments 
hero'iques.  Bruxelles,  21  septembre  1925.  Travaux  preparatoircs,  p.  65. 

Bull.  Sc.  Pharm.  ( Novembre  1930),  38 
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porte  sur  un  Nematode  :  A  scan's  megalocepliala,  parasite  tres  eommun 
du  cheval. 

I.  —  VERS  DE  TERRE 

L’espece  de  vers  employee  a  6te  la  variete  commune  :  Lumbricus 
terres/ris  L.,  espece  propos6e  par  Straub  (‘)  pour  fixer  le  standard 
d’efficacite  de  l’extrait  ether6  de  fougere  m&le  el  adoptee  par  la  II  Confe¬ 
rence  internationale  de  Bruxelles  (1925). 

Nous  avons  op6r6  de  la  fagon  suivante  : 

Des  vers  de  terre,  Lumbricus  terreslris  L.,  d’un  poids  moyen  de 
2  gr.  5  a  3  gr.,  furent  places  dans  des  cristallisoirs  idenliques,  contenant 
diverses  solutions,  A  la  temperature  de  17-18°. 

a)  Solution  t6moin  :  eau  distill6e; 

b)  Solution  aqueuse  de  santonine  a  0  gr.  175  °/00; 

c)  Infusion  a  10  °/00  de  semen-contra  tilrant  1  gr.  75  %  (quantite  de 
poudre  equivalente  k  la  teneur  en  santonine  de  la  precedente  solution) ; 

d)  Eau  salur6e  d’essence  de  ce  meme  semen-contra; 

e)  Solution  a  1  0/o  d’eau  saturee  d’essence  (eau  saturee  d’essence  10, 
eau  distillee  990). 

Les  phenomenes  ci-dessous  ont  616  notes  : 

Solution  de  santonine  : 

1°  Contractions  et  allongements; 

2°  Diminution  progressive  des  contractions  pour  arriver  a  une  quasi- 
immobilite  au  bout  de  quatre  vingt-dix  minutes; 

3°  Elat  semblable  au  bout  de  quarante-huit  heures,  ie  ver  ne  reagit 
que  par  simple  contact; 

4°  Survie  de  plusieurs  jours.  (La  mort  etant  caracterisee  par  nous  par 
l’absence  absolue  de  monvements.) 

Infusion  de  semen-contra  : 

1°  Violentes  contractions  musculaires.  Convulsions. 

2°  Paralysie  au  bout  de  trois  k  cinq  minutes. 

3°  Absence  absolue  de  mouvements  au  bout  de  quinze.  vingt  et 
trente  minutes. 

Eau  saturee  d'essence  : 

1°  Violentes  contractions  musculaires.  Convulsions. 

2°  Paralysie  au  bout  de  deux  minutes. 

3°  Absence  absolue  de  mouvements  au  boutde  six,  huit  et  dix  minutes. 

Apr6s  ces  temps,  les  vers  presentent  un  enroulement  complet  sur  eux- 
memes. 

1.  \Y.  Straub.  Pharmakologische  Studien  Tiber  die  Sabstanzen  der  Filixsaiire 
gruppe.  Archiv  iur  Exp.  Path,  uni  Phann.v  1902,  48,  p.  1-17. 
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La  couleur  de  ieur  dpiderme  est  passee  du  rouge  au  jaune  marron. 

Cette  solution  s’est  done  montree  tres  toxique  pour  le  ver  de  terra. 

Solution  a  4  °/0  d'eau  saturee  d' essence  : 

1°  Contractions  et  allongements; 

2°  Paralysie  apres  vingt-cinq  h  trente  minutes; 

3°  Absence  de  mouvements  aprhs  deux  heures. 

Quant  aux  vers  places  dans  la  solution  temoin  d’eau  distillee,  ils  ont 
survecu  pendant  plusieurs  jours. 

De  l’ensemble  de  ces  experiences  il  faut  conclure  qu’on  est  mal  ren- 
seigne  sur  l’action  et  la  valeur  anthelminthique  des  substances  en 
presence,  puisque  la  santonine  —  indiscutablement  bon  anthelmin¬ 
thique  —  se  montre  sans  action. 

Nos  resultats  sont  eutierement  d’accord  avec  ceux  obtenus  par 
M.  Guimaraes  (*)  et  par  M.  L.  Crouy  (’). 

Tout  au  plus,  peut-on  dire  que  l’infusion  de  semen-contra  se  montre 
toxique  par  son  essence,  puisqu’une  eau  saturee  d’essence  provoque  une 
mort  presque  immediate  du  ver  de  terre. 

D’ailleurs,  une  solution  saturee  de  cinfiol  constituant  principal  de 
l’essence  de  semen-contra,  a  donne  lieu  aux  m6mes  phenomenes  que 
l’eau  satur6e  d’essence. 

Nous  avons  note  une  mort  rapide  du  ver  au  bout  de  dix  a  quinze  mi¬ 
nutes.  Le  eineol  se  montre  done  dminemment  toxique  vis-a-vis  de 
Lumbricus  terrestris. 


II.  —  POISSONS 

La  Conference  de  Bruxelles  recommandant  aussi  de  recourir  ATemploi 
de  petits  poissons,  selon  l’essai  preconise  par  le  professeur  Wasicky  (1 2 3) 
de  Vienne,  nous  avons  egalement  essaye  cette  technique. 

Les  petits  poissons  rouges  utilises  :  Carassius  auratus  ( Cyprinides ) 
furent  places  dans  plusieurs  cristallisoirs  identiques,  d’un  diametre  de 
30  ctm.  contenant  differentes  solutions,  toutes  d’un  volume  de  1.000  cm3 
it  la  temperature  de  18°. 

a)  Solution  temoin  : 

Eau  distillee  . 

Eau  commune 

1>H . 

1.  Guimaraes.  Action  de  l’e&senee  de  Chenopodium  sur  les  vers  de  terre.  C.  11. 
Soc.  Biol.,  1927,  96,  p.  1249-1250. 

2.  Cp.ouy.  Etude  botanique,  chimique  et  pharmacodynamique  de  la  tanaisie  com¬ 
mune  ( Tanacetum  vulgare  L.).  These  Doct.  Univ.  Pharni.,  Paris,  1928,  p.  52. 

3.  Wasicky.  Zur  biologiscben  Wertbestimmung  von  Filix  mas.  Jahresbcrichl  dor 
Pharm.,  1923,  p.  42. 
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b)  Infusion  a  10  °/00  de  semen-contra  (titrant  1,75  °/0)  dans  eau  com¬ 
mune  et  eau  distillee  h  parties  egales,  pH  =  6,3. 

c)  Solution  de  santonine  k  0,175  °/„0  dans  parties  6gales  d’eau  dis¬ 
tillee  et  d’eau  commune,  pH  =  7,2. 

d)  Solution  a  1  °/„  d'eau  saturee  cfessence  dans  parties  6gales  d’eau 
distilI6e  et  d’eau  commune,  pH  =  7,2. 

Solution  temoin  :  aucun  phenomene  d’intoxication. 

Infusion  de  semen-contra  :  au  bout  de  dix  minutes,  les  poissons  ont 
pr6sente  une  incoordination  des  mouvements,  puis  se  sont  mis  a  nager 
sur  le  cote.  Its  ont  ensuite  pr6sent6  des  phenomenes  de  suffocation  :  les 
poissons  font  de  brusques  sauts,  retombent  sur  le  cote  et  demeu- 
rent  immobiles.  Cinq  minutes  apres,  ils  viennent  flotter  4  la  surface  et, 
a  la  35*  minute,  on  constate  la  mort. 

Solution  de  santonine  :  a  la  21'  minute,  un  poisson  pr6sente  les 
m6mes  symptbmes  que  ceux  places  dans  l’infusion  de  semen-contra. 

A.  la  25'  minute,  ce  meme  poisson  effectue  des  mouvements  desor- 
donn6s. 

A  la  29e  minute,  un  second  poisson  prfoente  les  mSmes  phenomenes 
que  ci-dessus. 

A  laoO8  minute,  les  poissons  sont  tous  tres  malades  etse  mettent  sur 
le  cot6.  Ils  sont  rest6s  plusieurs  heures  dans  cet  etat,  sans  que  la  mort 
soit  survenue. 

Au  bout  de  six  heures,  ces  poissons,  soustraits  k  la  solution  de  santo¬ 
nine  et  remis  dans  l’eau  commune,  sont  revenus  h  leur  etat  normal  et 
ont  tous  surv6cu. 

Solution  d'eau  saturee  d'essence  :  aucun  phenomene  apparent 
d’intoxication. 

Enfin  nous  avoas  fait  deux  autres  experiences  :  la  premiere  avec  une 
eau  saturee  d’essence  de  semen-contra  et  la  seconde  avec  1.000  cm* 
d’un  melange  &  parties  egales  d’eau  distillee  et  d’eau  commune  renfer- 
mant  X  gouttes  de  cineol,  soit  0  gr.  19. 

Les  poissons  introduits  dans  l’eau  saturee  d’essence  etaient  morls  au 
bout  de  dix  minutes. 

Pour  ceux  contenus  dans  l’eau  additionn6e  de  cineol,  nous  avons 
note  au  bout  d’un  quart  d’heure  leur  mort  apparente.  Les  poissons  ne 
presentaient  pas  de  mouvements,  se  mettaient  sur  le  cote  et  flottaienl 
entre  deux  eaux.  Ce  temps  ecoule,  ces  poissons  ont  6te  enleves  de  la 
solution  et  mis  dans  de  I’eau  commune.  Les  poissons  sont,  tout  d’abord, 
restes  immobiles  dans  la  meme  situation  que  pr6cedemment,  puis,  au 
bout  de  six  h  huit  minutes,  ils  ont  repris  leur  position  normale  de  nage 
et,  un  quart  d’heure  apres,  leurs  mouvements  sont  revenus,  l’intoxica- 
tion  semblant  etre  compl6tement  disparue. 
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Comme  pour  le  cas  de  Lumbricus  terrestris,  l’emploi  des  poissons 
rouges,  comme  test  physiologique,  ne  nous  donne  pas  de  renseigne- 
ments  de  grande  valeur.  L’infusion  de  semen-contra,  d’une  acidite 
rgelle  par  rapport  aux  autres  solutions,  s’est  montrSe  tres  toxique.  La 
solution  de  santonine  s’est  revelee  egalement  toxique,  mais  beaucoup 
moins  que  l’infusion  correspondante,  puisque  tous  les  poissons  — bien 
que  nettement  intoxiqu^s  —  ont  survecu. 

Enfin,  il  est  intSressant  de  noter  la  grande  toxicit6  de  l'eau  saturee 
d’essence  et  de  l’eau  additionnee  de  cin6ol.  Par  la  m^thode  graphique 
de  Silvio  Rebello,  Gomes  da  Costa  et  Toscano  Rico  (’),  le  cin£ol  a 
montre  egalement  sur  V  Ascaris  une  action  paralysanle  trfes  nette. 

in.  —  NEMATODES 

Nous  avons  port6  notre  choix  sur  Ascaris  megalocephala  parasite  du 
cheval.  C’est  un  Nematode  de  grande  laille  &  dimorphisme  sexuel 
accentue.  Ce  test  physiologique  nous  a  paru  plus  apte  que  le  ver  de 
terre  et  les  poissons  &  nous  renseigner  sur  la  toxicite  compare  de  nos 
solutions  anthelminthiques,  puisque  la  constitution  de  ce  N6matode  est 
tres  voisine  de  celle  de  VAscaris  parasite  de  l’homme  :  Ascaris  lumhri- 
coides. 

Des  Ascaris  megalocephala ,  prelev^s  dans  l’intestin  du  cheval  aus- 
sitot  l’abatage  (*),  ont  ete  immediatement  rapportes  au  laboratoire  dans 
un  flacon  «  Thermos  »  renfermant  une  solution  de  Bunge  :  chlorure  de 
sodium  :  10  gr. ;  carbonate  de  sodium  :  1  gr. ;  eau  distillee  :  1.000  gr. 
Solution  isotonique  du  liquide  ascaridien  et  h  la  temperature  optima 
de  38°  pour  la  bonne  conservation  des  vers. 

Nous  avons  adopte  pour  tous  ces  ascaris,  de  longueur  in^gale,  la 
classification  arbitraire  suivante  :  petits  :  0  &  10  ctm. ;  moyens  :  10  h 
15  ctm. ;  grands  :  15  h  20  ctm.  ;  tr6s  grands  :  au-dessus  de  20  ctm. 

a)  Dans  un  premier  cristallisoir,  contenant  une  solution  de  Bunge, 
furent  places  des  vers  de  grandeur  diff6rente  et  le  tout  mis  h  letuve  & 
38°.  Les  vers  contenus  dans  cette  derniere  solution  ont  servi  de  temoins 
^  nos  difT6rents  essais. 

h)  Dans  un  second  cristallisoir,  renfermant  une  solution  de  santonine 
h  0  gr.  175  pour  1.000  cm*,  additionnee  de  10  gr.  de  chlorure  de  sodium 
(teneur  isotonique  du  liquide  ascaridien),  6  ascaris  de  tailles  diffSrentes 
furent  introduits,  et  le  tout  mis  a  l'6tuve  &  38°. 

Nous  avons  not6  aussitbt  quelques  brusques  contractions. 

1.  Silvio  Rebello,  Gomes  da  Costa  e  Toscano  Rico.  Helmintiases  e  anti-helmintieos 
Relalorio  apresenlado,  ao  in,  Congresso  National  de  Medicina,  Lisboa,  1928. 

2.  Ces  prelfevements  ont  6te  effectues  aux  abattoirs  hippophagiques  de  la  Ville  de 
Paris,  rue  Brancion,  oil  sur  la  quantite  de  chevaux  abattus  chaque  jour  un  grand 
nombre  d’enJre  eux  sout  parasites. 
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c)  Dans  un  troisieme  cristallisoir,  contenant  une  infusion  k  10  %  de 
semen-contra  (titrant  1  gr.  75  0/„  de  santonine)  additionnee  de  10  gr.  de 
chlorure  de  sodium,  nous  avons  egalement  introduit  6  ascaris  de  tallies 
differentes  et  porte  le  tout  &  l’etuve  £  38°. 

De  violentes  contractions  se  produisent  aussitot  et  les  ascaris  se  pelo- 
tonnent  sur  eux-memes,  six  k  sept  fois  par  minute. 

Apres  deux  heures : 

Les  mouvements  des  ascaris  places  dans  les  deux  dernieres  solutions 
sont  tr6s  attenues  et  sont  beaucoup  plus  lents  que  ceux  des  vers  de  la 
solution  temoin.  On  note  deji  un  commencement  de  paralysie. 

Apres  vingt  heures  : 

a'  Les  ascaris  temoins,  places  dans  la  solution  de  Bunge,  sont  encore 
Ires  vigoureux  et  se  meuvent  facilement. 

h)  Ceux  places  dans  la  solution  de  santonine  et  dans  l’infusion  d« 
semen-contra  paraissent  paralyses.  Ils  restent  immobiles,  font  parfois 
un  faible  et  lent  mouvement  des  extremitfe  et  ne  reagissent  que  si  on 
les  touche  avec  une  pince. 

Les  ascaris  contenus  dans  l’infusion  de  semen -contra  semblent  pre¬ 
senter  de  plus  grands  phenomfenes  de  paralysie.  Plusieurs  ont  leur 
epiderme  ride  et,  fait  typique,  ils  restent,  pour  la  plupart,  pelotonnes  et 
enroules  sur  eux-memes. 

Toutefois,  les  uns  et  les  autres  ne  sont  pas  morts  (la  mort  6tant 
toujours  caracterisHe  pour  nous  par  l’absence  absolue  des  mouvements). 

Apres  vingt-huit  heures  : 

a)  Solution  t6moin  :  1  mort,  0^, petit. 

hj  Solution  de  santonine  :  tous  vivants. 

e)  Infusion  de  semen-contra  :  1  mort,  Q,  grand. 

Apres  cinquante  heures  : 

Pas  de  changement :  aucune  autre  mort  dans  les  trois  cristallisoirs. 

Au  bout  de  ce  temps,  relativement  long,  nous  n’avons  pas  observe  de 
difference  dans  ladur6e  de  survie  des  ascaris  traites  par  les  substances 
anthelminthiques  et  ceux  places  dans  la  solution  de  Bunge. 

CONCLUSION 

La  mesure  de  la  duree  de  survie  ne  peut  done  pas  renseigner  sur  1a- 
valeur  particuliere  ci  chaque  anthelminthique,  d’autant  plus  que  les  vers 
sont  toujours  expulses  vivants,  quel  que  soit  le  vermifuge  absorbe. 

D’ailleurs,  dans  le  cas  de  la  santonine,  Tocco-Toceo  ('),  etudiant  son 


1.  Tocco-Tocco.  Action  pharmacodynamique  dela  santonine  sur  les  ascaris.  Arch, 
de  Pharm.  et  de  Therap.,  1924,  29,  p.  85-105. 
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action  pharmacodynamique  sur  les  ascaris,  remarque  que  celle-ci  se 
divise  en  deux  phases  :  tout  d’abord,  phase  des  troubles  de  t’orienta- 
tion  et  de  la  direction,  puis  incoordination  des  mouvements,  ensuite 
convulsions  clonicotoniques,  suivies  de  phenomenes  paralytiques.  La 
santonine  possede  done  une  action  excitante,  puis  paralysante. 

A  ce  point  de  vue  les  experiences  de  MM.  Silvio  Rebello,  Gomes  da 
Costa  et  Toscano  Rico  (*)  semblent  devoir  douner  satisfaction.  Cos  expe¬ 
riences  consistent  a  mettre  en  relations  certains  segments  d’ascaris, 
places  dans  le  liquide  k  etudier  a  la  temperature  optima,  avec  un 
appareil  enregistreur  destines  a  inscrire  graphiquement  les  reactions 
musculaires  du  Nematode. 

De  cette  facon  s’inscrit  une  premiere  phase  d’excitation,  puis  au  bout 
d’un  certain  temps  une  seconde  phase  marquant  le  debut  de  la  paralysie. 
Ces  differentes  reactions,  obtenues  en  fouction  du  temps,  peuvent  per- 
mettre  la  comparaison  de  Taction  deplusieurs  anthelminthiques  :  diffe¬ 
rence  dans  l’amplitude  de  1’excitation,  difference  fonctionnelle  du 
temps,  amenantla  paralysie. 

C’estdonc  de  ce  cdte  que  devraient  s’orienlertoutes  les  etudes  concer- 
nant  l’efficacite  des  differents  vermifuges  :  La  mesure  de  la  duree  de 
survie  nous  semble  devoir  etre  complement  ahandonnee. 

Nous  esperons  prochainement  pouvoir  appliquer  la  inethode  des 
auteurs  portugais,  seule  satisfaisante,  &  1’etude  de  plusieurs  varietes 
vermifuges  d'  Artemisia,  renfermant  ou  non  de  la  santonine. 

Maurice-Marie  Janot.  Robert  Mouton. 

( Travail  du  laboratoire  de  Pharmacie  galenique 
de  la  Faculte  de  Pharmacie  de  Paris.) 


A  propos  du  dosage  du  mercure 
par  la  mdthode  cyanoargentimetrique  de  Deniges. 

Un  article  de  M.  L.  Colombier,  paru  le  ler  juillet  1929  dans  le  Journal 
de  Pharmacie  et  de  Chimie,  a  appeie  a  nouveau  1’atten  lion  sur  l’excellent 
procede  de  dosage  du  mercure  par  la  methode  cyanoargentimetrique  de 
Deniges. 

On  sait  que  ce  procede  consiste  h  mettre  la  prise  d’essai  de  sel  mercu- 
rique  en  contact  avec  10  cm3  de  cyanure  de  potassium  N/10  en  presence 

mes  ua  Costa  et  Toscano  Rico.  Loc.’cit. 


1.  Silvio  Rebello,  Go\ 
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d’ammoniaque  et  de  0  gr.  10  de  IK  et  d  doser  l’exces  de  CNK  au  moyen 
d’une  solution  N/10  de  NO’Ag  jusqu’d  apparition  du  trouble  opalescent 
dii  d  l’iodure  d’argent. 

De  la  quantite  n  de  nitrate  d’argent  ajoutd  on  deduit  la  quantitd 
a  =  10  —  n  correspondent  au  mercure  introduit  x. 

Mais  a  n’est  pas  rigoureusement  proportionnel  d  x,  ce  qui  oblige  & 
employer  des  formules  de  correction  indiquees  par  M.  Deniges  : 

pour  a  <5,5  Kim  a  X  0,96 
pour  a  >  5,5  is  =  (a  X  1,04)  —  0,45. 

M.  L.  Colombier  reproche  a  cette  methode  :  «  son  approximation  assez 
faible  provenant  de  la  prise  d’essai  un  peu  petite  »  et  il  propose  de 
doubler  la  prise  d’essai  et  la  quantite  de  CNK.  Dans  ces  conditions,  les 
formules  de  correction  ne  sont  plus  applicables  et  M.  L.  Colombier  en 
indique  d’autres  comportant  jusqu’d  4  decimales. 

La  modification  que  jo  propose  permet  do  supprimer  f usage  de  ces 
formules  de  correction ,  quelle  que  soit  la  quantite  de  mercure  de  la 
prise  d'essai. 

Pour  determiner  ces  nouvelles  formules,  M.  L.  Colombier  entreprend 
une  serie  de  titrages  dont  les  rdsultats  sont  consignes  dans  un  tableau  (*) 

oii  figurent  les  erreurs  absolues  a—  x  et  les  erreurs  relatives  a~  • 

Remarquons  que  dans  cette  technique  les  erreurs  absolues  et  relatives 
sont  plus  gran  des  que  dans  le  procede  Deniges,  ainsi  qu’on  peut  le  voir 
dans  le  tableau  ci-dessous. 


Quoi  qu’il  en  soit,  constalons  que  dans  l'une  et  l’aulre  methode,  si 
pour  de  faibles  quantiles  de  mercure  l’erreur  relative  atteint  50  et 

1.  Dans  ce  tableau  M.  L.  Colombier  calcule  x  en  prenant  pour  poids  atomique  du 
mercure  198,80,  alors  que  dans  ses  conclusions  il  utilise  le  nombre  200.  11  y  a  la 
probablement  une  erreur  typographique. 
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59  %„,  elle  diminue  legerement  pour  les  quantity  moyennes  et  dAcroit 
ensuite  trAs  rapidement  lorsque  x  se  rapproche  du  maximum. 

Si  nous  continuous  A  augmenter  x  jusqu’A  ce  maximum  et  meme  au 
delA,  l’experience  nous  donne  les  rAsultatssuivants  (technique  Deniges)  : 


9.7  0,35 

9.8  0,25 

9.9  0,15 

10  »  0,05 

10.1  0,05 

10.2  0,05 

10.3  0,05 

A  la  lecture  de  ce  tableau  nous  constatons  que  a,  qui  jusque-lA  avait 
toujours  Ate  superieur  &  x,  lui  devient  inferieur  A  partir  de  9,7,  et  que 
cette  difference  est  constante  et  Agale  &  0,05. 

Or  cette  quantity  constante  de  0,05  correspond  prAcisAment  Ala  quan- 
tite  minima  de  N03Ag  qu’il  faut  ajouter  pour  obtenir  le  trouble  lorsque 
la  reaction  est  terminAe,  ainsi  qu’il  rAsulte  de  l’examen  des  quatre  der- 
nieres  lignes  du  tableau. 

On  a  done  dans  ces  derniers  cas  (entre  9,7  et  10)  : 

x  =  10  —  (a  —  0,05)  =  a  +  0,05. 

Prenons  maintenant  une  valeur  quelconque  de  jt  :  7  par  exemple.  Si 
nous  la  mettons  en  presence  de  10  cm’  de  CNK  nous  trouvons 
a  =  2,80 
et 

3  =  10-2,80  =  7,20 

mais  si  au  lieu  de  10  cm3  de  CNK  nous  en  mettons  7  cm’ 2,  c’est-A-dire  la 
quantite  correspondant  A  a,  nous  trouvons  : 

n  =  0,25 

d’ou 

«'=  7,20  —  0,25=  6,95. 

Remarquons  que  dans  ce  cas  encc.re  nous  avons  : 

x  =  a'  +  0,05  =  6,95  +  0,05  =  7. 

En  opArant  de  la  mAme  fagon  avec  des  valeurs  de  x  comprises  entre 
5  et 20,  c’est-A-dire  correspondant  A  0  gr.  10  A  0  gr.  40  de  Hg,  on  constate 
que  la  formule  at  =  a -|- 0,05  est  absolument  gAnerale  pourvu  que  usoil 
inferieur  A  0,30. 

1.  Pour  les  quantites  de  mercure  plus  Olev^es  le  trouble  produit  au  moment  ou 
on  verse  le  mercure  dans  le  CNK  n’arrive  pas  a  se  redissoudre. 
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J’ai  refait  ces  experiences  en  employant  non  plus  des  solutions  N  10 
mais  des  solutions  N/20  pour  le  cyanure  et  le  nitrate  d’argent  et  j’ai 
constate  qu’il  fa.lla.it,  pourobtenir  le  trouble  de  IAg,  0  cm3  10  au  lieu  de 
0  cm1  03.  La  proportion  reste  done  la  meme  mais  le  titrage  y  gagne  en 
precision.  La  formule  devient  : 

x  =  a  +  0,10. 

Partant  de  ces  constatations,  je  propose  de  modifier  la  technique  de 
M.  Deniges  de  la  facon  suivante  : 

Liqueurs  necessaires  : 

A.  Solution  de  nitrate  d’argent  N/20; 

B.  Solution  de  cyanure  de  potassium  exactement  equivalente  &  la 
precedente; 

C.  Solution  de  IK  &  10  °/„. 

Technique.  —  Dans  un  vase  cylindroconique  on  introduit  successi- 
vement  et  dans  l'ordre  indique  : 

Solution  B . 20  cm3 

Ammoniaque  liquide . 10  cm3 

Solution  C .  1  cm3 

Eau . 70  cm*  environ. 

On  y  verse  ensuite  la  prise  d’essai  du  sel  mercurique.  Par  agitation  le 
trouble  forme  disparait.  Dans  le  cas  contraireon  recommence  un  nouvel 
essai  en  employant  une  plus  grande  quantite  de  cyanure,  30  ou  40  cm3 
par  exemple ;  soit  c  ce  nombre  de  centimetres  cubes. 

Dans  la  liqueur  limpide  ainsi  obtenue  on  ajoute  au  moyen  d’une 
burette  de  precision  la  solution  A  jusqu’A  opalescence  persistante,  soit 
n  le  nombre  de  centimetres  cubes  ajoutes.  On  a  : 

Si,  ce  qui  est  le  cas  le  plus  general,  n  est  sup^rieur  A  0,6,  on  recom¬ 
mence  un  nouveau  dosage  en  employant  une  quantite  de  CNKegale  a  a 
trouve  prAcedemment,  soit  c'. 

Soit  n’  le  nombre  de  centimetres  cubes  de  NO'Ag  ajoutes.  Si  n’  est 
compris  entre  0,10  et  0,6  on  a  comme  nous  l’avons  vu  plus  haut  : 
x  =  [o'  -n')  +  0,10. 

S’il  etait  egal  A  0,10  on  recommencerait  un  dosage  en  employant 
pour  le  cyanure  a  0,10. 

S’il  etait  superieur  a  0,6  on  recommencerait  en  employant  pour  le 
cyanure  une  quantitA  inKrieure  a  a,  de  fagon  A  trouver  pour  n"  une 
valeur  inferieure  a  0,6. 

On  arrive  done  toujours  A  la  formule  gAnerale  : 

x  =  (c'  —  n')  +  0,10. 

Pour  connaitre  la  quantite  de  mercure,  il  suffit  de  se  rappeler  que 
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1  cm3  de  solution  argentique  N  /20  correspond  ci  0  gr.  01  de  Hg  (si  on 
adopte  le  poids  atomique  de  200). 

Remarque  importante.  —  II  faut  se  garder  d’employer  un  exc&s 
d’iodure  de  potassium.  La  quantite  de  0  gr.  10  indiquee  par  M.  Deniges 
est  bien  suffisante  pour  produire  une  opalescence  nette;si  on  augmente 
cette  quantite,  la  quantite  minima  de  nitrate  d’argent  qu’il  faut  ajouter 
pour  obtenir  le  trouble  varie  et  peut  atteindre  pour  un  grand  exc&s 

2  cm3  au  lieu  de  0,10. 

Cette  ntelhode  n’est  done  pas  applicable  au  titrage  de  la  liqueur  de 
Nessler  et  autres  solutions  analogues. 

Conclusions.  —  On  peut  supprimer  l’emploi  des  formules  de  correc¬ 
tion  indiqu6es  par  M.  Deniges  et  par  M.  L.  Colomrier  en  effectuant  un 
deuxieme  titrage,  dans  lequel  on  emploie  une  quantite  de  cyanure  a 
peine  superieure. a  celle  qui  correspond  au  mercureintroduit  et  en  tenant 
compte  de  ta  quantite  de  i\03Ag  necessaire  pour  produire  le  trouble 
dans  les  conditions  de  l’experience. 

Ce  deuxieme  titrage  permet  d’obtenir  une  tres  grande  exactitude 
parce  que  : 

1°  II  est  effectue  toujours  dans  les  memes  conditions  :  exces  de 
cyanure  a  peine  sensible ; 

2°  La  connaissance  prealable  du  c'niffre  approximate  qu’on  doit 
trouver  permet  de  n’ajouter  le  nitrate  d’argent  que  goutte  a  goutte  et 
par  consequent  de  titrer  avec  plus  de  precision  surtout  avec  les 
liqueurs  N/20.jj 

J.  Eory. 


Recherches  sur  le  principe  fermentescible 
des  tubercules  d’asphod&e. 

{Suite  ['||4, 

III.  —  Evolution  des  glucides  dans  le  tubercule. 

Les  variations  que  l’analyse  tevele  dans  le  contingent  glucidique  des 
tubercules  portent  a  la  fois  sur  leur  qualite  et  sur  leur  quantite. 

1.  7 eneur  en  eau.  —  Au  point  de  vue  quantite,  les  r6sultats  de 
l’analyse,  quand  elle  a  rapport  non  pas  St  un  certain  nombre  d’individus 
entiers  (ici  les  tubercules),  mais  a  un  poids  donne  (100  gr.)  pr£lev4 


1.  Voir  Bull.  Sc.  Pharm.,  octobre  1930,  37,  p.  538. 
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sur  un  echantillon  moyen,  dependent  evidemment  de  la  leneur  en  eau 
des  organes.  II  se  trouve  heureusement  que  celte  teneur  varie,  en 
somme,  fort  peu,  m6me  dans  un  habitat  comme  la  cole  syrienne  oil  les 
pluies  cessent  a  peu  pres  completement  de  mai  ii  octobre,  souvent 
meme  d’avril  &  novembre.  A  la  fin  de  l’ete,  dans  un  terrain  rocheux  et 
argileux  dont  la  sficheresse  est  telle  qu’il  faut  l’entamer  avec  un  pic  et 
que  le  dechaussement  d’un  pied  intact  est  un  travail  des  plus  penibles, 
les  tubercules  restent  extrfimement  juteux. 

N’est-ce  pas  li  m6me  une  de  leurs  fonctions?  Et  ou  la  plante  pren- 
drait-elle  l’eau  pour  construire  ses  premieres  feuilles  qui  alteignent 
souvent,  en  Syrie,  plus  de  20  ctm.  avant  qu'aucune  goutte  de  pluie  ne 
soit  tombee  et  alors  que  la  rosee  ne  peut  guere  penetrer  jusqu’au 
rhizome? 

Quoi  qu’il  en  soit,  la  difference  tres  notable  constat6e  dans  la  richesse 
en  glucides  totaux  rapportee  h  cent  grammes  de  tubercules  frais  entre 
le  printemps  et  l’ete  ne  releve  que  pour  une  faible  part  de  l’hydratation 
plus  ou  moins  forte  des  tissus. 


Sarvini  [9]  l’estime  &  82  0/o  en  mai  et  a  81  °/„  en  septembre. 


La  saison  1928-1929  a  ete  extraordinairement  pluvieuse. 

Des  tubercules  de  la  montagne  du  Liban  ont  donn6  82  °/0. 

Des  tubercules  nouveaux  92  0!o  (juillet  1929;. 

2.  Tubercules  naissants  au  cours  de  leur  premiere  annee.  —  Sui- 
vons  maintenant  revolution  d’un  tubercule  depuis  sa  naissance  (fin 
d^cembre)  alors  qu’il  n’est  qu'un  rentiement  cylindrique  de  quelques 
centimetres  jusquA  lApoque  oil  il  atteint  son  developpement  deflnitif 
(mai)  et  ensuite  jusqu’au  retour  de  la  periode  de  formation  des  nou¬ 
veaux  tubercules  de  l’ann^e  suivaute. 

Au  d6but,  le  sue  est  fortement  dqxtrogyre  et  assez  pauvre  en  glucides 
totaux,  lesquels  sonl  constitues  uniquement  par  du  saccharose  et  du 
reducteur  en  quantites  sensiblement  6gales. 

La  presence  de  saccharose  se  reconnait  suffisamment  au  fait  que  la 
sucrase  pousse  rapidement  i’hydrolyse  aussi  loin  que  les  acides;  l’indice 
de  reduction  enzymolytique  concorde  avec  le  sien. 

Le  glucose  predomine  dans  le  reducteur  pr6forme  :  Je  pouvoir  rota- 
toire  apres  hydrolyse,  toujours  negatif,  est  en  effet  inferieur  en  valeur 
absolue  ii  celui  du  sucre  interverti. 

Ces  caracteres,  qui  sont  ceux  des  tubercules  tout  a  fait  jeunes,  quel 
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que  soit  lage  du  rhizome  d’oii  ils  sortent,  ne  se  maintiennent  pas  long- 
temps  et  ne  reapparaissent  plus  dans  la  suite. 

Bientot,  en  effet,  le  pouvoir  rotatoire  direct,  tout  en  restant  posi tit , 
prend  des  valeurs  de  plus  en  plus  faibles,  tandis  que  le  pouvoir  rota¬ 
toire  apres  inversion  augmente  en  valeur  absolue.  Les  glucides  totaux 
augmentent;  la  sucrase  n’agit  plus  de  la  m§me  facon  :  elle  fait  long  feu 
et  son  action,  meme  prolong6e,  s’arrete  avant  d’avoiratteint  le  terme  de 
l’hydrolyse  acide. 

L’indice  de  reduction  enzymolytique  s’6carte,  en  augmentant,  de  celui 
du  saccharose. 

Un  glucide  hydrolysable  different  du  saccharose  a  fait  son  apparition, 
et  sa  proportion  ne  cessera  des  lors  d’augmenter  en  modifiant  toujours 
dans  le  meme  sens,  et  de  plus  en  plus  nettement,  les  caracteres  polari- 
metriques  de  l’extrait. 

Dis  avril  le  pouvoir  rotatoire  direct  a  passe  k  gauche,  et  tres  vite  il 
s’installe  aux  environs  de  — 15°,  tandis  que  le  pouvoir  rotatoire  apres 
inversion  atteint  — 66°,  chiffres  qui  ne  varieront  plus  gufere  jusqu’d 
l’automne.  Le  maximum  des  glucides  totaux  s’etablit  en  m&me  temps 
et  l’on  note  un  abaissement  du  reducteur  pr6forme,  qui  ne  disparait 
pourtant  jamais  tout  h  fait :  h  l’6tiage  il  repr6sente  encore  de  3  h  4  %  du 
contingent  total.  Quant  h  la  fraction  tributaire  de  la  sucrase,  la  part 
qui  en  revient  au  saccharose  atteint  tres  certainement  un  minimum  au 
debut  de  l’6t6;  il  est  impossible,  il  est  vrai,  d’en  fixer  le  taux  avec  une 
entiere  precision.  On  se  contente  de  doser  le  reducteur  forme  sous 
Taction  de  la  sucrase,  au  bout  de  quatre  heures,  toutes  choses  6gales 
d’ailleurs,  c’est-a-dire  en  employant  la  meme  sucrase,  h  la  meme  con¬ 
centration,  l’hydrolyse  se  poursuivant  au  meme  pH  et  k  la  m6me  tem¬ 
perature;  la  solution  est  amende  h  la  meme  concentration  en  glucides 
totaux,  ce  qui  egalise  autant  que  faire  se  peut,  k  cette  epoque,  la  pro¬ 
portion  de  saccharose  initial  et  de  reducteur  present  au  d6hut.  Le 
reducteur  form6  en  surplus  ne  correspond  6videmment  ni  au  seul 
saccharose,  ni  h  tout  le  saccharose;  mais  sa  valeur  peut  servir  a  titre 
«  d’indice  »  h  se  faire  une  idee  sufflsamment  exacte  des  variations  de 
celui-ci. 

Cet  indice  est  peu  variable  au  cours  de  l’6te;  la  proportion  de  saccha¬ 
rose  parait  rester  voisine  de  8  a  10  °/„  des  glucides  totaux. 

Avec  l’apparition  des  nouvelles  feuilles,  l’activit6  evolutive  se 
declenche  h  nouveau,  mais,  dans  un  sens  rSgressif,  les  glucides  totaux 
diminuent  nettement  et  le  reducteur  pr6forme  augmente.  Le  pouvoir 
rotatoire  direct  franchit  alors  la  limite  h  laquelle  il  s’etait  arrSte,  plus 
ou  moins,  depuis  la  disparition  des  feuilles  vertes,  et  d6passe  — 20°;  il 
peut  atteindre  en  decembre  ou  janvier  jusqu’ct  — 30°;  les  variations  du 
pouvoir  rotatoire  apres  hydrolyse  sont  relativement  moins  fortes;  il  ne 
depasse  guSre  —  70°.  Le  tubercule  entre  alors  dans  sa  seconde  annee 
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en  meme  temps  qu’apparait  la  nouvelle  generation  de  jeunes  tuber¬ 
cules  (*). 


Tableau  I.  —  Tubercules  *f#  zero  ii  un  an  [Beyrouth). 


Tableau  II.  —  Tubercules  tie  zijro  it  un  an  (origiues  diverse*). 


— 

W.  I 

[*]2 

B- 

s- 

A. 

T. 

OBSERVATIONS 

1.  Avril  1927.  . 

2.  Mai  1927  .  . 

3.  Juin  1927.  . 

4.  Sept.  1927  . 

5.  Janvier  1928. 

+  20 
—  13'' 

+  12« 

i=|: 

— 

—  48° 

0  ( 50 
0,27 

1,70 

0,80 

0,97* 

0,70 

ELSS 

11,40 

1+90 

12,60 

10,00 

Hyeres. 

Hyeres. 

Hyeres. 

Esterel. 

Frioul  \Asph,  /istulosus). 

3.  Comparaison  des  tuhercules  d'ages  differents.  —  Va-t-il  repasser 
par  les  memesstades  que  Fannie  precedente?  Oui  et  non. 

Quelle  que  soit  l’autonomie  des  tubercules  dans  l’elaboration  de  leur 
materiel  glucidique,  le  fait  qu’il  recoit  des  feuilles  nouvelles  un  apport 
glucidique  donne  est  chez  le  tout  jeune  Lubercule  un  fait  primitif  sans 
antecedents,  et  qui  se  traduit  par  les  caracteres  tr6s  speciaux  qui  ont  ele 
d6crits  ci-dessus.  Dans  le  tubercule  adulte  il  existe  deja  un  materiel 
glucidique,  plus  ou  moins  fortement  16vogvre.  Chez  lui,  par  consequent, 
les  caracteres  d’61aboration  nouvelle,  vraisembiablement  voisins  de 
ceux  que  l’on  constate  chez  son  tout  jeune  frere,  se  composent  algebri- 
quement  avec  les  caracteres  pr6existants,  et  sous  1’influence  progressi- 
vementcroissantedes  premiers  on  doit  s’attendre  a  un  retour  progressif 
vers  la  droite  et  a  1’uniformisation  des  deux  types  de  tubercules  (fig.  5). 


i.  Cf.  Tableaux  I  et  II. 
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Ce  phe.nomene  est  dej&  sensible  en  fevrier.  Et  comme  i  cette  date  le 
tubercule  naissant  evolue  dans  le  sens  levogyre,  on  doR  s’attendre  4 
trouver  en  mars  avril,  comme  consequence  de  ces  variations  en  sens 
contraire,  le  conlenu  glucidique  des  deux  generations  differentes  &  peu 
pres  uniformise.  C’est  en  effet  ce  que  l’on  constate,  et  cette  uniformite 
se  maintient  dans  les  phases  suivantes. 

II  y  aura  moins  de  difference  encore  dans  l’histoire  chimique  des 
tubercules  adultes  presentant  un  decalage  d’age  d’une  ann6e  :  l’analyse 
n’en  revele  aucune,  au  degre  d’approximation  dont  il  faut  se  contenler. 
Ce  n’est  qu’apres  trois  ou  quatre  ans  de  presence  sur  le  rhizome  que  la 


Fig.  —  Courbe  des  variations  du  pouvoir  rotatoire  direct  (cycle  annuel). 


composition  des  tubercules  s’ecarte  d’une  fa^on  nette  de  celle  que  pre¬ 
sente  i  la  meme  epoque  l’ensemble  des  tubercules  plus  jeunes.  Us  se 
comportent  alors,  semble-t-il,  comme  s’ils  etaient  detaches  du  pied, 
s’autolysent  lentement  et  sont  souvent  d’ailleurs,  dans  cet  etat  de  vie 
mediocre,  la  proie  des  moisissures. 

Void,  par  exemple,  par  comparaison  avec  des  tubercules  adultes  des 
memes  pieds  (mars  1928),  la  composition  de  tubercules  encore  sains, 
mais  franchement  vieux. 

TUBERCULES  ROUX  TUBERCULES  ADULTES 


[a],,  en  degres . — 1J}«  -f-13° 

[a_'„  en  degres . —OB*  —49° 

T.,  en  grammes .  i,0  6,3 


Mais  si  —  dans  les  limites  qui  ont  et6  precisees  —  l’age  du  tubercule 
n’imprime  pas  &  son  contingent  glucidique  un  caractere  special,  en 
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est-il  de  mSme  de  1’age  da  pied  d’asphod61e?  Autrement  dit  les  pieds 
jeunes,  ceux-par  exemple  dont  la  serie  de  generations  de  lubercules 
n’est  pas  encore  complete,  se  diversifient-ils  des  pieds  ages,  a  la  meme 
epoque  cela  va  sans  dire?  Autant  que  1’on  peut  en  juger  par  quelques 
analyses,  les  differences,  s’il  y  en  a,  ne  sont  pas  fondamentales  : 

Tubercules  nouveaux  (mars)  : 


[«]„  en  degree . +  23- 

fa],,  en  degr£s . — 44°  — 44“ 

T.,  en  gr.immes .  6,0  5,65 


Tubercules  adultes  (mars)  : 


[a],,  en  degrds . + 

[a]„  en  degres . — 

T.,  en  grammes . 


Les  tubercules  minuscules  portes  par  un  pied  d’asphodele  age  de 
quatre  h  cinq  mois  presentent  nettement,  &  part  leur  pauvrete  en  glu- 
cides  totaux,  leur  caractere  saisonnier. 

L’evolution  du  contenu  glucidique  du  tubercule  d’asphodele  esl  done 
franchement  annuelle;  a  cette  evolution  annuelle  il  ne  s’en  superpose, 
semble-t-il,  aucune  autre  qui  affecterait  l’ensemble  de  la  vie  du  tuber¬ 
cule.  Quel  que  soit  Page  du  pied,  tous  les  tubercules  sains,  si  l’on 
excepte  les  tout  nouveaux  pendant  leurs  trois  premiers  mois,  presentent 
&  une  epoque  donn6e  une  composition  qualitative  et  quantitative  prati- 
quement  identique.  Le  cycle  ainsi  parcouru  peut  se  subdiviser  en 
periodes,  s6parees  par  des  points  d’inflexion  assez  nets,  et  marquees 
chacune  par  des  caracteres  distinctifs  du  contingent  glucidique  [31]. 

1°  Le  premier  point  d’inflexion  coincide  avec  la  dessiccation  des 
feuilles.  L’apport  de  r6ducteur  Slant  supprime,  les  glucides  totaux 
n’augmentent  plus;  leur  condensation  sous  forme  de  saccharose  n’a 
plus  lieu;  la  transformation  en  principe  lSvogyre  continue  cependant 
aux  depens  du  saccharose  restant,  et  le  pouvoir  rotatoire  direct  baisse 
rapidement  (mai). 

Deux  pSriodes  sont  ainsi  delimitees  : 

A.  PSriode  printaniSre,  oil  se  fait  a  la  fois  1’enrichissement  en  glu¬ 
cides  totaux  et  la  substitution  progressive  du  principe  legovyre  au  sac¬ 
charose. 

B.  Periode  estivale  :  une  fois  cette  substitution  achevee,  tout  se  sta¬ 
bilise  c>.  peu  pres  avec  un  minimum  de  reducteur  initial  et  de  saccha¬ 
rose,  et  un  maximum  de  glucides  totaux. 

4°  Le  second  point  d’inflexion'  coincide  avec  l’apparition,  plus  ou 
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moins  precoce,  des  feuilles  nouvelles;  elle  se  signale  par  une  nouvelle 
chute  du  pouvoir  rotatoire  direct,  qui  n’avait  gu&re  vari6  depuis  mai; 
cette  chute  est  moins  accentuee  que  la  prec6dente,  mais  plus  soudaiue 


Tableau  III.  —  Tubercules  de  un  it  qualrc  mis  (Beyrouth), 


Tableau  IV.  —  Tubercules  do  un  it  r/ualre  ,111s  (nrir/ines  diverscs). 


il  suffit  de  quelques  jours  pour  constater  une  augmentation  notable  de 
reducteur  initial,  des  que  les  feuilles  out  commence  a  sortir  (tableau  III, 
nos  22  et  23).  Ge  changement  est  dh  a  l’hydrolyse  de  la  reserve,  qui  va 
diminuer  progressivement,  jusqu’au  moment  ou  les  feuilles  suffisam- 
ment  irradiees  auront  redresse  le  bilan  dans  le  sens  de  l’actif. 

Bull.  Sc.  Pharm.  ( Novcmbre  1930).  39 
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II  y  aura  done  deux  periodes  : 

C.  Periode  oik  le  tubercule  donne  plus  qu’il  ne  recoil.  Le  pouvoir 
rotatoire  direct  se  maintient  bas,  et  les  glucides  totaux  peu  abondants 
(janvier-f6vrier). 

D.  P6riode  oil  le  tubercule  est  envahi  par  un  sue  dextrogyre;  les  glu¬ 
cides  totaux  augmentent;  cette  p6riode  rejoint  sans  transition  la 
periode  A. 

C’est  k  ce  moment  que  se  developpe  completement  la  hampe  florale. 
Chez  l’iris,  quelle  que  soit  l’espece,  Augem  [17]  a  note  que  les  periodes 
de  variation  sont  commandoes  par  le  dOveloppement  des  tiges  et  des 
fleurs  et  non  par  celle  des  feuilles  (p.  16).  L’asphodele  se  comporte 
autrement :  quand  la  hampe  florale  apparait,  la  reserve  a  dOjil  atteint 
l’Otiage,  et  le  mouvement  ascensionnel  des  glucides  commence  et  se 
poursuit  pendant  la  floraison  :  la  reserve  a  triplO  a  l’Opoque  oil  les 
capsules  ont  pris  la  place  des  fleurs. 

Les  methodes  d'analyse  employees,  et  en  particulier  1’examen  des 
seuls  extraits  dOfeques,  ne  permettent  pas  d’aller  plus  loin  dans  la 
connaissance  des  glucides  du  tubercule  d’asphodeie. 

En  dehors  des  variations  marquees  qui  ont  servi  a  delimiter  les 
periodes,  on  peut  pourtant  en  soupconner  d’autres,  dont  les  tableaux 
ci-joints  portent  la  trace. 

La  principale  et  la  seule  que  nous  retiendrons  est  la  variation  de  la 
leneur  en  saccharose  au  cours  de  l’Ote.  Mais  comme  cette  question  sou- 
leve  celle  des  echanges  entre  le  rhizome  et  le  tubercule  au  cours  de  la 
periode  de  repos,  elle  sera  examinee  au  paragraphe  4. 

Quant  aux  variations  de  la  composition  du  redueteur  initial,  tout  ce 
qu’on  peut  en  dire  c’est  que,  &  l’epoque  ou  il  est  aboudant,  par  suite  de 
l’hydrolyse  de  la  reserve,  le  levulose  y  predomine,  comme  d’ailleurs  il 
fallait  s’y  attendre.  Les  tubercules  tout  jeunes  font  exception,  faute 
precisement  de  cette  reserve ;  chez  eux  le  pouvoir  rotatoire  apres  hydro¬ 
lyse  est  algebriquement  un  peu  sup6rieur  ii  celui  du  sucre  interverti. 


IV.  —  Le  ruizome. 

La  masse  du  rhizome  est  toujours  tr6s  inferieure  k  celle  de  l’ensemble 
des  tubercules  qu’il  porte;  la  quantite  de  glucides  totaux  pour  100  de 
tissu  frais  y  est,  en  outre,  peu  elevee  :  il  ne  joue  done  qu’un  role  secon- 
daire  comme  accumulateur  de  reserves. 

Sa  composition  glucidique  n’est  d’ailleurs  a  aucune  epnque  calquee 
sur  celle  des  tubercules;  elle  ne  l’est  pas  davantage  sur  celle  de  la  base 
des  feuilles  qui  s’inserent  a  sa  partie  supdrieure.  Il  se  differencie  de 
celles-ci  par  la  reapparition  du  saccharose  dont  le  taux  avait  fortement 
baisse  dans  la  zonefoliaire  etiolee,  et  par  la  presence  du  principe  16vo-. 
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gyre,  qu’on  ne  rencontre  jamais  dans  les  feuilles;  et  de  ceux-li  par  la 
valenr  de  son  pouvoir  rotatoire  direct,  qui  devient  rarement  negatif  et 
ne  s'eearte  guere  de  zero  depuis  mai  jusquii  septembre. 

II  est  difficile  de  savoir  si  ce  principe  ldvogyre  se  forme  dans  le 
rhizome  lui-meme,  ou  s’il  lui  est  delivre  par  les  tubercules,  comme 
semble  l’indiquer  son  abondance  relativement  plus  grande  dans  les 
parties  inf^rieures. 

Le  saccharose,  au  contraire,  est  surement  chez  lui  un  produit  d’elabo- 
ration  ;  l’activite  chimique  du  rhizome  parait  orientee  vers  sa  formation. 
Non  seulement  il  en  fabrique  h  parlir  du  reducteur  delivre  par  les 


|  Zone  du  bourgeon  (Esterel,  sept.  1921)  . 

Pulpe . 

Zone  du  bourgeon  (Beyrouth,  sept.  1928). 

[a] 

W. 

R. 

S. 

T. 

.+  56° 
+  2°  | 
+  38* 

—  24° 

—  48° 

0.21 

0,21 

1  ’-20 

3.53 

l!  >2 
1,52 

feuilles,  mais  en  outre,  bien  longtemps  apres  leur  disparition,  h  la  fin 
de  l’6t6,  dans  la  zone  tres  Iimit6e  oil  apparaitront  les  bourgeons  foliaires, 
et,  alors  meme  que  ceux-ci  sont  encore  totalement  invisibles,  le  saccha¬ 
rose  est  tres  netlement  predominant. 

Entre  cette  epoque  et  eelle  oil  le  bourgeon  est  developpe,  periode  qui 
peut  durer  pres  de  deux  mois  quand  les  pluies  tardent  un  pen,  on 
assiste,  sans  qu'il  y  ait  variation  des  glucides  totaux,  a  tine  accumula¬ 
tion  de  saccharose  dans  les  parties  moyennes,  accumulation  qui  peut 
se  faire  sentir  jusque  dans  le  tubercule.  Le  point  de  depart,  de  cede 


Tableau  V.  —  Par  lid  uioyenne  chi  rhizome 
da  zone  hour goonn ante  a  ete  ires  largemenl  exeisee). 


accumulation  de  saccharose  parait  bien  etre  la  zone  active  du  rhizome, 
et  la  matiere  premiere  enelre  le  principe  levogyre  lubmeme,  et  non  ses 
produits  d'hydrolyse  complete,  qui  n’augmentent  pas  avant  l’eclosion 
des  feuilles. 

L’accumulation  de  saccharose  est  done  certaine  et  rappelle  le  pheno- 
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mene  decouvert  par  Dubrunfaist  [15]  et  elucide  par  H.  Colin  [16]  cliez 
le  topinambour.  II  est  ici  moins  accentue,  parce  que  moins  prolonge  et 
portant  sur  un  contenu  glucidique  moins  riche  ;  mais  les  caracteris- 
tiques  essentielles  sont  bien  les  mSmes  :  le  saccharose  apparait  au  cours 
de  la  periode  de  repos  (chez  l’asphodele  pendant  sa  seconde  moiti6  qui 
coincide  avec  l’automne).  II  ne  derive  pas  du  reducteur,  car  celui-ci 
reste  stationnaire.  11  ne  repr6sente  pas  non  plus  un  simple  fragment, 
mais  un  remaniement  de  la  molecule  16vogyre;  it  supposer,  ce  qui  est 
possible,  que  cette  molecule  contienne  les  Elements  du  saccharose,  on  ne 
voit  pas  dans  les  produitsde  maturation  l’indice  de  la  presence  d’un  reste. 

Le  phenomene  represente,  vraisemblablement,  la  contre-partie,  au 
point  de  vue  chimique,  de  celui  qui,  au  printemps,  fait  apparaitre  le 
principe  l^vogyre  aux  depens  du  saccharose.  11  en  represente  aussi, 
sans  doute,  la  contre-partie  physiologique  :  par  une  consequence  d 
rebours  de  la  loi  de  Maquenne,  il  y  aurait  substitution  a  une  veritable 
reserve  d’un  produit  facilement  monayable  et  possedant,  &  poids  6gal, 
un  pouvoir  osmotique  sensiblement  plus  Sieve,  permettant  peut-etre  la 
migration  de  l’eau  des  tubercules  au  niveau  des  parties  en  voie  de 
croissance. 

Les  chiffres  du  tableau  III  (nos  19,  20,  21,  25)  montrent  que  le  tuber- 
cule  s’enrichit  en  saccharose  en  mSme  temps  que  le  rhizome,  mais  dans 
une  proportion  bien  moindre  eu  egard  ala  totalite  des  glucides.  S’agit- 
il  d’une  maturation  autonome,  ou  le  tubercule  recoil- il  ce  saccharose 
en  Schange?  L’expSrience  qui  aurait  pu  eclaircir  ce  point  —  conser¬ 
vation  des  tubercules  isolesde  septembre  a  novembre  —  n’a  pas  encore 
ete  faite.  Notre  attention  n'etant  pas  encore  attirSe  sur  la  transfor¬ 
mation  si  nette  du  rhizome  pendant  l’automne,  et  l’ayaut  ete  au 
contraire  sur  l’apparition  du  saccharose  dans  les  tubercules  au  cours  de 
l’hiver,  l’experience  de  maturation  a  d'abord  ete  tentee  sur  eux  de 
decembre  a  mars ;  elie  a  ete  negative  :  les  tubercules,  bien  conserves 
d’ailleurs,  se  sont  hydrolyses  et  appauvris  en  glucides  totaux,  mais  la 
formation  de  saccharose  n’a  pas  pu  etre  mise  en  evidence. 

Celui  qui  s’accumule  dans  les  tubercules  a  1’eiat  normal  pendant  cette 
periode  provient,  &  n’en  pas  douter,  des  glucides  formes  dans  les 

t.  L' analyse  porte  «  traces  de  reducteur  ».  Mais  j’ai  constate  par  la  suite  que,  pour 
une  raison  qui  m’echappe,  le  pouvoir  reducteur  direct  des  extraits  d§f£qu6s  de 
rhizome  presente  des  anomalies  que  je  n’ai  jamais  rencontrees  avec  les  autres 
extraits  :  la  precipitation  du  sous-oxyde  est  retardee,  et  it  prhcipite  sous  une  forme 
qui  rappelle  le  cas  des  urines  defequees  pauvres  en  glucose.  11  convient  pour  doser 
le  teducteur  initial  du  rhizome  de  lui  ajouter  une  quantite  connue  de  levulose, 
grace  a  laquelle  la  reduction  s’opere  rtgulierement. 
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feuilles.  Si,  des  le  d^but  de  l’hiver,  on  coupe  les  feuilles  a  mesure 
qu’elles  tendent  a  pousser,  le  pouvoir  rotatoire  direct,  au  lieu  d’aug- 
menter  algebriquement,  diminue  enormement  et  atteint  la  valeur  de 
celui  du  16vulose,  en  mfime  temps  que  les  glucides  s’hydrolysent. 

Si,  au  lieu  de  couper  les  feuilles,  on  se  contente  de  les  couvrir  d'une 
caisse,  ce  qui  epuise  notablement  moins  les  reserves  de  la  plante,  le 
r6sultat  est  le  meme.  Le  pouvoir  rotatoire  apres  hydrolyse  passe  en 
un  mois  de  —  69°  &  —  37°  chez  les  temoins  exposes  A  la  lumiAre,  et 
de  69°  A  —  83°  chez  ceux  dont  les  feuilles  sont  maintenues  A  l’obscurit^. 

II  est  done  permis  de  conduce  que  dans  le  tubercule  le  saccharose 
parait  avoir  deux  origines  : 

1°  II  s’en  forme  aux  depens  du  reducteur  delivre  au  printemps  par  les 
feuilles  et  le  rhizome,  et  e’est  la  source  principale  de  la  reserve  future, 
car  ce  saccharose  fera  place  a  la  substance  levogyre ; 

2°  II  s’en  forme,  en  quantile  absolue  bien  moindre,  shrement  dans  le 
rhizome  et  peut-Atre  dans  le  tubercule,  sans  apport  de  glucides  ext6- 
rieurs,  par  un  remaniement  chimique  de  la  reserve  lAvogyre. 

Quant  aux  feuilles  et  aux  hampes  florales,  elles  ne  renferment  A 
aucune  epoque  le  principe  levogyre. 

Gelui-ci  par  contre  parait  bien  refaire  son  apparition  dans  les  graines 
non  mhres  et  l’asphodde  se  comporterait  done  A  ce  point  de  vue  comme 
les  especes  d’iris  qui  accumulent  les  lAvulosides  de  reserve  [17  p.  33]. 

( A  suivre.)  C.  Neyron. 
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Sur  la  destruction  des  tissus  vegetaux, 
particulterement  de  la  cellulose, 
dans  la  nature  et  spdcialeinent  dans  le  tube  digestif 
de  rhomme  et  des  animaux. 

Analyse  des  travaux 

de  Mme  Krouvine  et  de  M.  Rene  Sariory 
PREMIERE  PARTIE  (*) 

La  mort  des  veg4taux,  ou  la  chute  pAriodique  de  quelques-uns  de 

1.  Les  nombres  qui  suivent  les  noms  des  auteurs  d^signent  les  numeros  d’ordre 
correspondants  de  l'index  bibliographique. 

Les  nombres  prScddds  du  signe  p.  correspondent  aux  pages  des  travaux  analyses 
ou  citds. 
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leurs  organes,  amene  sur  le  sol  dabondants  tissus  eontenant  :  des  corps 
azotes;  des  matieres  minerales ;  des  hydrates  de  carbone,  parmi  lesquels 
figurent,  a  cdld  de  sucres  divers,  des  polysaccharides.  —  La  plupart  des 
membranes  sont  constituees  par  des  polysaccharides  (hexosanes,  pen- 
tosanes),  dont  l’hydrolyse  complete  aboutit  a  la  production  de  sucres, 
qui  sont  des  lmxoses  :  glucose,  galactose,  mannose,  etc...;  des  pentoses, 
arabinose,  xylose.  La  cellulose  proprement  dite,  dont  le  type  est  celle 
qui  forme  la  presque  totalite  du  coton  purifie,  est  un  polysaccharide  qui 
fournit  du  glucose  dans  une  hydrolyse  complete.  Cependant,  les 
hexosanes  vegdtales  ne  sont  pas  exclusivement  localises  dans  les 
membranes.  L’amidon,  qui  abonde  fr6quemment  dans  les  cavites  cellu- 
laires,  est  aussi  une  hexosane  et  son  hydrolyse  complete  aboutit,  de 
meme,  an  glucose.  Mais  une  hydrolyse  menagee  permet  de  differencier 
la  cellulo-e  de  l’amidon  :  la  cellulose  fournit  un  disaccharide,  le  cello- 
biose;  l'amidon  fournit  un  autre  disaccharide,  le  maltose.  Ces  deux 
sucres  sont  isomeres,  dextrogyres,  reduisent  directement  la  liqueur  de 
Feuling  ;  mais  ils  different  netlement  par  leurs  pouvoirs  rotatoires,  par 
le  point  de  fusion  de  leurs  osazones,  par  les  conditions  de  leur  fermen¬ 
tation  alcoolique  et  de  leur  dedoublement  par  les  ferments  solubles  :  la 
maltase  etant  sans  action  sur  le  eellobiose  dont  l’hydrolyse  reclame  un 
ferment  special,  la  cellobiase,  qui  n’agit  pas  sur  le  maltose.  La  cello- 
biase  (ou  cella-e)  a  ete  caracterisee  dans  les  organes  vegetaux  :  graines 
(amandier,  abricotier),  grains  d’orge,  etc...;  dans  les  produits  de 
secretion  d 'Aspergillus  niger  et  d’autres  microorganismes  (').  Elle 
manque  dans  la  levure  de  biere,  qui  produit  au  conlraire  de  la  maltase  : 
de  sorte  que  la  levure  qui  fait  fermenter  le  maltose  reste  sans  action  sur 
le  eellobiose. 

Les  membranes  veg^tales  subissent  des  sorts  varies  : 

#)  Dans  le  vegetal  vivant,  elles  peuvent  etre  solubilises,  passer  a 
l’etat  d’hydrates  de  carbone  plus  simples  et  solubles,  qui  se  deplacent 
et  sont  utilises  de  nouveau.  De  nombreux  exemples  en  sont  fournis  au 
cours  des  phenomenes  de  germination  ou  de  resorption  des  tissus. 
Dans  les  graines,  des  membranes  souvent  epaisses  sont  attaquees  par 
des  ferments  solubles,  puis  solubilisees  &  l’6tat  de  sucres  varies.  La 
ramification  de  la  racine  est  accompagnee  de  la  resorption  des  tissus 
exlernes  qui  permet  la  sortie  de  la  jeune  radicelle.  La  maturation  des 
ovules,  des  graines  et,  parfois,  des  fruits,  entraine  la  digestion  plus  ou 
moins  complete  de  tissus  tels  que  :  le  nucelle,  le  ou  les  teguments 
ovulaires,  l'albumen,  la  zone  interne  du  pericarpe,  etc...  Dans  les  sacs 
polliniques,  on  assiste  k  la  destruction  complete  des  assises  transitoire 
et  nourricibre,  parfois,  aussi,  a  la  resorption  de  nombreuses  cellules- 
meres  de  pollen.  Le  tube  pollinique  solubilise  et  digSre  les  cellules  du 


l.  Bertrand  et  Holderer  (3). 


DESTRUCTION  DES  TISSUS  V^GfiTAUX  DANS  LA  NATURE 


tissu  conducteurdu  style  et  de  l’ovaire,  pour  se  nourrir  et  se  frayer  an 
ehemin.  Certains  organ es  secriteurs  agran<iissent  leurs  cavites  par 
resorption  des  cellules  de  bordure.  La  gilification  est  aussi  un  cas  de 
transformation  des  membranes. 

b)  Beaueonp  de  vegetaux  parasites  sont  capables  d’agir  sur  la 
membiane  vegetale,  de  dissoudre  des  cellules  ou  des  tissus  entiers, 
de  pratiquer  des  ouvertures  propres  h  la  penetration  plus  ©u  meins 
profonde  d’organes  de  nutrition.  Les  bacteries  attaquent  parfois  les 
vigetaux  vivant.s  et  delruisent,  dans  certains  cas,  cellules  et  membranes. 

c)  Certains  animaux  parasites  passent  une  partie  plus  ou  moins 
grande  de  leur  existence  (parfois  plusieurs  annees)  sur  ou  dans  des 
vegetaux  vivants,  qui  leur  fournissent  la  totalite  des  substances  nutri¬ 
tives  que  necessiteni  leur  vie,  leur  croissance  et  leur  mubiplication. 

d)  La  destruction  des  enormes  quantiles  de  tissus  vegetaux,  ricoltes 
ou  accumules  sur  le  sol  apres  leur  mort  ou  apris  la  chute  des  organes 
d’existence  ephemere,  reconnait plusieurs  causes  d'inegale  importance: 

Animaux.  —  Les  herbivores  et  les  omnivores  consomment  une 
quantity  appreciable  de  tissus  vegetaux.  Us  utilisent  les  matiires  albu- 
minoides,  les  hydrates  de  carbone  (sucres,  amidon),  les  matieres 
grasses,  par  le  jeu  normal  de  leurs  ferments  digestifs.  Quant  aux  mem¬ 
branes  cellulosiques,  il  est  acquis  qu’elles  sont  utilisees  dans  une  pro¬ 
portion  qui  varie  avec  l’origine  de  la  cellulose  et,  aussi,  avec  l’animal 
considere.  L’utilisalion  de  la  cellulose  pent  se  limiter,  dans  certains  cas, 
h  10  «/„  et  naeine  moins,  ou  depa&ser  85  et  meme  90  0/o.  Mais,  ici,  ce  ne 
sont  plus  les  ferments  digestifs  normamx  qui  assurent  la  destruction  des 
membranes  au  profit  de  l’animal.  Dans  presque  tous  les  cas,  on  doit 
attribuer  uniquement  aux  microorganismes  qu’abrite  l’intestin,  et 
particulierement  aux  bacteries,  la  destruction  de  la  substance  cellulo- 
sique.  Mme  Kuouvine  (13)  a  retire  presque  constamment  de  l’intestin 
humain  une  bacterie  h  pouvoir  celluLolytique  intense,  qui  a  fait  l’objet 
d’un  travail  que  je  me  propose  d’analyser  plus  loin.  M.  Rene  Sartory  (18) 
a  egalement  publie  un  memoire  relatif  h  la  destruction  de  la  cellulose 
chez  quelqnes  insect*  s  xylophages,  par  des  microorganismes  :  bacteries 
et  champignons.  J’en  ferai,  de  meme,  une  analyse  detaillee. 

Bacteries.  —  Sur  le  sol,  la  destruction  des  tissus  vegetaux  morts  est 
due  aussi  aux  microorganismes  :  bacteries  et  champignons. 

11  est  etabli  aujourd’hui  que  des  bacteries  nombreuses  interviennent 
activement  dans  la  destruction  des  membranes  vegetales.  Ce  sont  des 
bacteries  anaerobies  ou  aerobies,  agissant  en  presence  on  en  l’absence 
de  nitrates,  et  aboutissant  a.  des  termes  de  disintegration  parmi  lesquels 
sont  presque  constamment  signales,  riunis  ou  non,  le  gaz  carbonique, 
le  methane,  l’hydrogene ;  corps  auxquels  s’ajoute  parfois  l’azote,  lorsque 
le  milieu  contient  des  nitrates. 

#  Plusieurs  auteurs,  parmi  lesquels  :  Hoppe-Seyler  (10),  Senus  (21), 
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Groenewege  (8),  emettent  l’hypothese  de  l’hydrolyse  de  la  cellulose  par 
les  bacteries,  avec  production  d’hydrates  de  carbone  plus  simples 
(sucres),  qui  fourniraient  ensuite  eux-memes  du  methane,  du  gaz 
carbonique,  etc. 

Iterson  (11)  considere  plusieurs  fermentations  bacteriennes  de  la 
cellulose  :  en  anaerobie  avec  ou  sans  nitrates;  en  aerobie  en  milieu 
alcalin.  Dans  les  milieux  sans  nitrates,  l’auteur  observe  un  d6gagement 
de  methane  et  d'hydrogene.  Dans  les  milieux  nitrates,  il  observe  un 
degagementde  gaz  carbonique  et,  aussi,  d’azote  provenantde  la  reduction 
des  nitrates. 

Pringsheim  (17),  4tudiant  le  meme  phenomene  pour  la  cellulose  du  sol 
et  du  fumier,  classe  les  reactions  en  plusieurs  groupes,  suivant  la 
nature  des  produits  formas.  II  caracterise  ainsi,  reunis  ou  non,  le 
methane,  le  gaz  carbonique,  l’hydrogene,  plusieurs  acides  gras.  Lorsque 
la  destruction  de  la  cellulose  est  attribuable  4  des  bacteries  denitri- 
fiantes,  il  observe  un  dGgagement  d’azote  resultant  du  phenomene  de 
denitrification.  Ce  meme  auteur  va  plus  loin.  A  l’aide  de  techniques 
appropriees,  il  arr4te  la  destruction  de  la  cellulose  au  stade  des  produits 
intermediaires  d’hydrolyse  et  caracterise  des  sucres  :  un  hexobiose 
(cellobiose)  et  un  hexose  (glucose). 

Champignons.  —  On  saitdepuis  longlemps  que  certains  champignons, 
microscopiques  ou  de  grande  taille,  sont  capables  d’attaquer  et  de 
detruire  la  cellulose.  Les  champignons  parasites  et  saprophytes  per- 
mettent  sur  ce  point  de  faciles  observations.  Les  nombreux  travaux 
publies  sur  ce  sujet  nous  ont  fait  connaitre  de  tr4s  nombreuses  especes 
a  pouvoir  cellulolytique,  parmi  lesquelles  des  especes  appartenant  aux 
genres  Mucor  et  Fusarium.  Iterson  (11),  4  lui  seul,  rapporte  les  noms 
de  35  especes  destructrices  de  cellulose. 

Association  de  bacteries  et  de  champignons.  —  Ellenberger  (:>), 
Scueunert  (19)  et  Hopfe  f 9  ,  eludiant  la  flore  intestinale  des  grands 
herbivores  domestiques,  ont  signals  l’existence  simultanee  et  constante 
de  bacteries  cellulophages  nombreuses  et  d’un  Aspergillus  4  pouvoir 
cellulolytique.  Ces  memes  auteurs  ont  montre  que  les  produits  de 
la  fermentation  cellulosique  engendres  par  \'  Aspergillus  seul,  cultiv6  en 
a4robie  et  en  anaerobie,  sont  differents  de  ceux  fournis  par  les  bacteries. 
Ils  signalent,  de  plus,  que  la  presence  simultanee,  dans  une  meme 
culture  cellulosee,  de  Y Aspergillus  et  des  bacteries  supprime,  ou  4  peu 
pr4s,  les  degagements  gazeux  qui  accompagnent  les  cultures  des 
bacteries  cellulophages. 

Cellulase.  —  Toutes  les  destructions  ou  solubilisations  de  membranes 
cellulosiques  s’operent  grace  4  l’intervention  de  ferments  solubles  : 
cytases,  s6minases,  cellulases. 

Pour  Pringsheim  (17)  et  Mme  Kbouvine  (13),  la  cellulase  produite  par 
les  bacteries  etudi6es  est  une  endocellulase  et  ne  diffuse  pas  dans  !# 
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milieux  de  culture.  —  Groenewege  (8)  signale  que  ce  ferment  diffuse 
dans  les  milieux  de  culture.  —  Schikorra  (20)  retira,  par  trituration  et 
expression  d’un  Fusarium,  une  cellulase  active.  —  Iterson  (11)  dans  son 
etude  de  l’action  cellulolytique  des  champignons  inferieurs  et  sup6- 
rieurs,  a  isole  une  cellulase  et,  suivant  l’activite  plus  ou  moins  grande 
du  ferment  ainsi  extrait,  a  classe  les  esp&ces  Studiees  sur  ce  point  en 
destructeurs  forts,  moyens  et  faibles.  —  De  meme  Ellenberger  (5) , 
Scheunert  (19)  et  Hopee  (9)  ont  isole  une  cellulase  d’un  Aspergillus. 

Les  cellulases,  comme beaucoup  deferments  solubles,  naissentparfois 
en  des  points  bien  localises  de  l’organisme  vegetal.  Dans  le  fruit  des 
Gramin6es,  par  exemple,  c’est  surtout  le  cotyledon  qui  secrete  les 
ferments  cytolytiques  (cellulase,  amylase,  etc...).  J’aipu  determiner  (15) 
pour  l’ovule  des  Composees  en  voie  de  maturation  le  lieu  precis  de 
localisation  de  la  cytase  qui  resorbe  d’une  facon  si  nelte  et  rapide,  la 
zone  interne  du  tegument  ovulaire  ainsi  que  l’abondant  tissu  sous- 
chalazien.  llest  meme  possible  d’observer  la  gelification,  puis  la  disso¬ 
lution  des  membranes  dans  toute  l’epaisseur  du  tegument  ovulaire,  en 
plougeant  des  coupes  dans  le  sue  d’ovules  non  fecondes,  en  presence  de 
chloroforme  ou  de  xylol.  II  s'agit  done,  ici,  d’une  exocellulase  qui, 
produite  par  l’epiderme  interne  du  tegument,  uniquement  au  niveau  du 
sac  embryonnaire,  diffuse  progressivement,  dans  un  sens  centrifuge,  et 
detruit  le  tegument  et  le  tissu  sous-chalazien. 

Produits  ulmiques  et  charbonneux.  —  La  destruction  naturelle,  lente, 
des  tissus  v£g6taux  accumu!6s  aboutit  aux  produits  ulmiques  et 
charbonneux.  Les  membranes  cellulaires  contribuent,  pour  une  large 
part,  &  la  constitution  de  ces  importants  depots.  La  thtsorie  de  leur 
formation  est  incertaine,  mais  il  sembleque  les  molecules  des  hydrates 
de  carbone  (en  particulier)  se  groupent  avec  des  pertes  de  plus  en  plus 
considerables  d’eau  et  une  mise  it  nu  progressi\re  et  plus  ou  moins 
avancee  du  carbone. 

DEUXIEME  PARTIE 

Les  tissus  v^getaux,  leurs  membranes  en  particulier,  presentant  une 
importance  considerable  au  point  de  vue  alimentaire,  assurant  la 
nutrition  totale  des  herbivores  et  contribuant  Si  celle  des  omnivores,  je 
donnerai  ici  une  analyse  de  deux  travaux  recents  qui  tendent  Si  eclairer 
et  Si  preciser,  souvent  sur  de  nouveaux  points,  le  sortde  ces  tissus,  spe- 
cialement  de  la  cellulose,  dans  l’intestin  de  l’homme  et  des  animaux. 
—  J’envisagerai,  d’abord,  le  travail  de  M™  Kuouvine,  qui  a  pour  but 
l’etude  d’une  bact^rie  4  pouvoir  cellulolytique  retiree  de  l’intestin 
humain.  J’examinerai  ensuite  les  rSsultats  obtenus  par  M.  Rene  Sartory 
dans  ses  recherches  sur  la  degradation  de  la  cellulose  chez  certains 
jnsectes,  sous  Finfluence  de  microorganismes. 
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TRAVAIL  DE  Mm'’  KHOUVINE  ('). 

L’auteur  expose  la  methode  qui  lui  a  permis,  dans  36  cas  sur  60,  de 
caracteriser,  dans  les  matieres  fecales  humaines,  une  bacterie  [Bacillus 
cellulosae  dissolvens)  altaquanl  la  cellulose.  Nouslrouvons  une  descrip¬ 
tion  morphologique  qui  separe,  sur  plusieurs  points,  cette  bacterie  de 
celle  ( Bacillus  cellulosie  cernmbicydus)  que  M.  Rune  Sartor y  (18  a 
isolie  des  larves  d’un  insecte.  Elle  est  munie  d'une  seule  spore  termi¬ 
nate,  depourvue  de  cils  et  immobile,  landis  que  le  germe  isole  par 
M.  R.  Sartory  est  pourvu  de  deux  spores  et,  fait  inattendu,  pourvu  de 
cils  mais  immobile  (p.  134). 

Conditions  et  milieux  de  culture —  L’auteur  fixe  les  conditions  tres 
speciales  de  culture  et  d’ensemencement.  Apres  de  nombreux  essais,  le 
milieu  suivant,  tris  favorable,  est adopte  :  phosphate  dipotassique  :  1  gr. ; 
chlorurede  sodium  :  1 ;  peptone  pancreatique  :  1 ;  carbonate  de  calcium: 
2;  eau  :  750;  extrait  fecal  a  1/10  (de  preparation  speciale)  :  250;  cellu¬ 
lose. 

L’influence  de  l’oxygine  est  determinee  :  la  bacterie  est  anairobie. 

En  ce  qui  concerne  I’influence  de  la  temperature,  les  essais  portent 
sur  22°,  33°,  35°,  37°,  41°,  47°,  51°,  57°,  62°,  67°.  Les  resultats  sont  les 
suivants  :  a  22°,  pas  de  developpement,  meme  apres  deux  mois.  A  33°, 
developpement  au  bout  de  trois  semaines.  De  35°  h  51°  (sans  optimum  bien 
net),  developpement  en  trois  ou  quatre  jours.  A  57°,  pas  de  divelop- 
peinent.  II  y  a  done,  ici,  harmonie  entre  l’optimum  d’activili  de  la 
bacterie  et  la  temperature  humaine  de  37°.  De  plus,  le  germe  poussant 
facilement  sur  cellulose  a  des  temperatures  supirieures  a  37°,  Mme  Khou- 
vjne  imet  l’hypothese  de  sa  presence  dans  le  tube  digestif  des  herbi¬ 
vores. 

L’aciditi  est,  dans  une  certaine  mesure,  nuisible  au  developpement  et 
4  l’attaque  de  la  cellulose.  Le  milieu  le  plus  favorable,  en  ce  qui  con¬ 
cerne  la  reaction,  est  un  milieu  neutre  au  tournesol  :  ce  qui  amine 
l’auteur  4  saturer  les  acides  produits  au  cours  de  la  destruction  de  la 
cellulose,  par  addition  de  carbonate  de  calcium  en  exces  au  milieu  de 
culture,  et  par  une  agitation  bi-quotidienne  qui  favorise  la  neutralisa¬ 
tion. 

Les  pentoses,  hexoses,  hexobioses,  les  polysaccharides  autres  que  la 
cellulose,  les  alcools  polyatomiques  essayis,  restent  inattaques,  seuls 
et,  aussi,  en  presence  de  cellulo.se. 

En  cequi  concerne  1’agent  de  disintegration  de  la  cellulose,  1’auteur 

1.  KHOovtNE  (Mmc  T  ).  Digestion  de  la  cellulose  par  la  flore  intestinale  de  l  homme. 

Annates  lie  I’lnstilul  Pasteur,  aout  1923,  37. 
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conclut  que  la  cellulase  secrAtee  estun  endo-ferment :  elle  ne  diffuse  pas 
dans  le  liquide  de  culture. 

Inteasite  de  l'attaque  de  la  cellulase.  —  Les  cultures  completement 
fermentdes  de  seize  et  de  dix-neuf  jours  sont  filtrees.  Le  filtre  tare 
arrete  ,  &  la  fois,  la  cellulose  non  attaquee  et  les  corps  microbiens  qui 
sont  fixes  sur  les  fibres  cellulosiques.  Apres  lavage  et  dessiccatioD, 
l’ensemble  est  pese  et  conduits  des  pourcentages  d’utilisation  de  la 
cellulose  qui  variant,  suivantque  le  milieu  de  culture  contient  (33,7  °/„ 
d’utilisation),  ou  ne  contient  pas  (17,50  %  d’utilisation)  de  carbonate  de 
calcium. 

En  signalant  que  les  corps  bacleriens  sont  peses  avec  le  residu  de  cel¬ 
lulose,  l’auteur  prevoit,  pour  ses  coefficients  dejA  eleves  d’utilisation, 
une  erreur  par  defaut.  Pour  rectifier  cette  erreur,  il  eut  fallu  deter¬ 
miner  :  d’une  part,  la  teneuren  azote  total  du  residu  de  fermentation 
(cellulose  et  microbes);  d’autre  part,  le  rapport  entre  le  poids  des 
bactdries  seules  et  celui  de  l’azote  total  qu’elles  conliennent.  Mais,  sur 
ce  dernier  point,  l’auteur  s’est  heurtee  a  l’impossibilite  de  separer  la 
bactArie  de  la  cellulose,  et  surtout  decultiver  cette  meme  bacterie,  dans 
un  milieu  pourtant  tres  favorable,  en  l’absence  de  cellulose.  Aucun  des 
hydrates  de  carbone  ou  des  alcools  polyatomiques  essayAs  n’a  pu  sup- 
pleer  la  cellulose. 

Produits  de  decomposition.  —  Sur  des  cultures  completement  fer- 
mentees  de  seize  et  de  dix-neuf  jours,  effectuAes  dans  le  milieu  cellu¬ 
lose  special  de  hauteur,  modifie  ou  non,  les  produits  de  decomposition 
de  la  cellulose  analyses  et  doses  sont,  lesuns  gazeux,  les  autres  dissous 
dans  le  liquide  de  fermentation. 

Parmi  les  gaz  recueillis,  provemnt  imiqiiement  de  la  fermentation 
cellulosique,  figurent  :  le  gazcarbonique,  47  °/0en  volume ;  l’hydrogene, 
48  %;  pas  de  methane;  le  resle  de  la  masse  gazeuse  represente  l’azote 
atmospherique  laissA  dans  le  ballon.  11  n’y  a,  d’ailleurs,  pas  de  nitrates 
dans  le  milieu  de  culture. 

Dans  le  liquide  de  fermentation,  l’auteur  met  en  evidence  ;  de  halcool 
ethylique,  lesacides  acetique  elbutyrique,  de  l’acide  lactique  et,  aussi, 
une  petite  quantity  d’un  produit  precipitable  par  l’aleool  qui,  soumis  A 
hhydrolyse  chlorhydrique  pendant  dix  heures  au  bain-marie  bouillant, 
donne  un  sucre  reducteur  :  il  s’agit,  vraisemblablement  ici,  d’un  corps 
analogue  aux  dextrines,  representant  un  stade  intermediate  de  hhydro¬ 
lyse  de  la  cellulose. 

Aucun  sucre  n’a  pu  etre  decele  dans  les  cultures. 

En  dressantle  bilan  de  fermentation,  et  comparantle  carbone  cellulo¬ 
sique  disparu  A  celui  des  produits  presents  resultant  de  la  decomposi¬ 
tion  de  la  cellulose,  Mmc  Khouvine  ne  retrouve,  sous  la  forme  d’acides 
acetique  et  butyrique,  d’alcool,  de  gaz  carbonique,  que  55,15  °/0  du 
carbone  cellulosique  disparu.  A  ce  chiffre,  doivent  s’ajouter  de  petiles 
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quantites  de  carbone  correspondaat  au  pigment,  aux  corps  vola- 
tils  alcalins,  a  l’acide  lactique  et  au  corps]  precipitable  par  l’alcool 
et  saecharifiable  par  Fhydrolyse  chlorhydrique.  Mais  l’ensemble  de 
ces  corps  ne  permet  pas  de  retrouver  la  totalite  du  carbone  cellulo- 
sique. 

L’auteur  emet  l’hvpothese  de  la  production  de  saccharides  assimi- 
lables  :  ce  qui  conf^rerait  au  bacille  6tudi6  un  r61e  important  dans  la 
digestion  de  la  cellulose.  L’echec,  dans  la  frecherche  des  sucres,  est 
attribue  par  Mme  Khouvine  aux  quantites  trop  faibles  de  liquides  en 
experience.  II  est  possible,  aussi,  meme  sil’auteur  a  applique  la  chloro- 
picrine  a  la  recherche  des  sucres  comme  a  celle  de  la  cellulase,  que  cet 
echec  soit  dd  k  l’agonie  assez  longue  de  la  bacterie,  qui  n’est  tuee  qu’au 
bout  de  dix  jours  par  la  chloropicrine.  C'est,  peut-etre,  au  cours  de  cette 
agonie  de  la  bacterie  que  disparaissent  les  sucres.  Dans  cette  hypothese, 
en  rapport  avec  les  donnees  de  Pringsheim  (*),  le  germe  serait  mis,  par 
la  chloropicrine,  dans  l’impossibilite  d’attaquer  la  cellulose,  mais  les 
sucres  presents  seraient  consommes  et  detruits  totalement  avant  la  mort 
definitive  de  la  bacterie. 

Enfin,  Mme  Khouvine  signale  que  l’activite  deja  grande  de  Bacillus 
cellulosse  dissolvens,  quant  k  la  destruction  de  la  cellulose,  peut  etre 
augmentee  lorsqu’elle  viten  association  avec  d’autres  bacteries  :  ce  qui 
est  le  cas  dans  l’intestin  humain. 

En  resume,  Mme  Khouvine  isole  dans  60  °/0  des  cas,  de  l’intestin 
humain,  une  meme  bacterie  cellulophage,  fixe  les  conditions  de  son 
activite  qui  sont  en  harmonie  avec  le  milieu  intestinal  et  avec  la  tem¬ 
perature  humaine  de  37°.  Elle  caracterise,  parmi  les  produits  de  desin- 
tegration  de  la  cellulose,  des  gaz  :  hydrogene,  gaz  carbonique;  les 
acides  acetique  et  butyrique  ;  de  1’alcool;  des  traces  d’acide  lactique  et 
d’un  produit  precipitable  par  l’alcool  qui  s’hydrolyse  en  donnant  un 
sucre  reducteur.  Elle  ne  rencontre  ni  methane,  ni  azote. 

La  production  d’hydrogene,  de  gaz  carbonique,  des  acides  gras  et 
l’absence  de  methane,  rattachent  le  processus  observe  it  la  fermenta¬ 
tion  hvdrogen6e  de  la  cellulose  de  Pringsheim  (17). 

Mme  Kuouvine,  en  dressant  le  bilan  carbone  de  la  fermentation  cellu- 
losique,  est  amenee  &  prevoir  la  production  de  sucres,  mais  ne  reussit 
pas  e  les  caracteriser. 

On  sait  deja,  que  Pringsheim  (17),  a  l’aide  d’une  technique  speciale, 
bas6e  sur  l’arret  brusque  de  la  fermentation  bicterienne  dela  cellulose 
par  un  antiseptique  approprie,  a  pu  isoler  de  ses  liquides  de  fermenta¬ 
tion  deux  sucres  :  cellobiose  et  glucose. 


1.  Pringsheim  (n).  Cet  auteur  indique  que  les  produits  intermeliaires  d’hydrolyse- 
de  la  cellulose  (sucres)  nesont  decelables  que  si  les  cultures  bacteriennes  sonttuees 
brusquement  et  defmitivement. 
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TRAVAIL  DE  M.  RENE  SARTORY  (*) 

Les  champignons  et  la  bactdrie  isoles  de  larves  vivant  dans  des  troncs 
d’arbres,  et  rapportes  par  l’auteur  A  des  especes  d6j4  dAcrites,  sont  : 
1°  Mucov  spiuosus  van  Tiechem,  quise  distingue  cependant,  semble-t-il, 
tant  au  point  de  vue  morphologique  que  biochimique,  du  meme  Mucor 
spinosus  van  Tieghem  etudie  par  Gayon  (7).  En  particular,  les  condi¬ 
tions  r£alis6es  par  Gayon  nous  montrent  cette  moisissure  incapable 
d’agir  sur  le  saccharose  (pas  d’inverline),  mais  capable  de  trans¬ 
former  le  maltose  (voir  plus  loin  :  action  de  Mucor  spinosus  sur  le 
maltose)  et  le  sucre  interverti  en  alcool,  sans  depasser  toutefois  le  titre 
de  1,5  h  2  °/0.  Pour  M.  Sartory,  au  contraire,  Mucor  spinosus  sGcreterait 
de  l’invertine  et  dedoublerait  le  saccharose  (p.  70) ;  assimilerait  direc- 
tement  le  maltose  sans  donner  aucun  produit  de  degradation  (soit  :  pas 
d’alcool,  p.  70  el  71).  De  plus,  fait  inattendu,  outre  sa  resistance  plus 
grande  A  l’alcool  (3,2  °/0,  p.  72),  il  pourrait  uliliser  jusqu’A  une  propor¬ 
tion  de  3  °j o  de  cet  alcool  pour  ses  besoins  energetiques  (p.  87).  Je 
reviendrai  sur  cette  particularite  &  propos  de  la  consommation  de 
1’alcool  par  les  organismes  Studies ;  2°  Mucor  alteiiwns  van  Tieghem; 
3"  Mucor  piriformis  Rabenuorst;  4°  Fusarium  rubiginosum  App.  et 
Wollenav;  5°  Fusarium  rnctachroum  App.  et  Wollenw;  6°  Willia  satur- 
nus  Klocker  var.  cerambycida\  7°  Bacillus  ccllulosac  c  era  m  bye  id  us ,  d  o  n  t 
l’auteur  fait  une  variety  caracterisee,  au  point  de  vue  morphologique, 
par  des  bAtonnetsa  deux  spores  et  immobiles ,  bien  que  pourvus  de  oils 
aux  deux  poles  (p.  134). 

iCes  microorganismes  (bacterie  et  champignons),  isolSs  de  l’intestin 
des  larves  et  sApares  les  uns  des  autres  (!),  sont  cultives  sur  des  milieux 
et  dans  des  conditions  varies.  Certains  milieux  sont  A  remarquer  par 
leur  teneur  elevee  en  gelose.  11  en  est  qui  comportent  1  %;  1,50  °/0 
(p.  57);  5  °/„  (p.  51)  et  meme20"/ode  gelose  (p.  52).  Or,  si  certains 
organismes  poussent  assez  peniblement  dans  les  milieux  gAloses  A  5  °/0 
qui  sontdejAun  peu  secs,  la  dose  de  20°/o,  qui  doit  gener  passablement 
les  manipulations,  est  A  retenir  comme  un  caractere  de  culture  bien 
particulier  aux  organismes  isolAs. 

Pour  la  bacterie,  dAcrite  en  ce  qui  concerne  l'influence  de  la  tempe- 

1.  Sartory  (Rene).  Elude  de  la  degradation  de  la  cellulose  chez  quelques  insectes 
xylophages,  sous  l’influence  de  microorganismes.  These  Poet,  is  sciences  nalurellcs, 
Paris,  1929. 

2.  Je  n’examinerai  pas  les  methodes  d’isolemint  (p.  15).  En  ce  qui  concerne  la 
bacterie,  l’isolement  a  did  des  plus  faciles  :  contr  airement  a  Mmo  Khocvine,  pour 
laquelle  la  separation  de  la  baetdrie  tirde  d’un  milieu  aussi  riche  que  I’inteslin  a 
etd  trds  laborieuse.  L’auteur  y  est  parvenu  aisement  en  ensemencant  le  milieu 
liquide  (milieu  cellulosd,  alcalin,  matieres  fdcales)  de  M”»  Khocvine,  au  moyen  de 
prelevements  effectues  dans  l’intestin  des  larves  (p.  132). 
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rature  sur  la  degradation  cellulosique  et  sur  la  production  des  spores 
qui  sont  les  seufes  formes  cellulolvtiques  actives  (p.  141 , 134  et  133),  les 
possibili  16s  et  l’optimum  d’activite  se  prdsentent  comme  bien  eloignes  des 
conditions  naturellesde  vie.  Je  decrirai,  plus  loin,  cette  curieuse  anomalie. 

Ces  memes  organismes,  sauf  la  levure  et  la  bacterie  (dont  l’auteur 
fait  deux  varietes),  ont  6te  trouves,  egalement,  en  dehors  de  l’intestin 
des  larves,  dans  les  d6chets  de  bois  accumules  en  certains  points  des 
troncs  d’arbres  et  sur  les  parois  des  galeries. 

Les  larves  (qui  passent  plusieurs  annees  dans  les  troncs),  les  cham¬ 
pignons  et  la  bacterie,  a} ant  besoin  non  seulement  de  carbone,  d’oxv- 
gene  et  d’hydrogene,  mais  aussi  d’azote,  et  se  comportant,  quant  a  leur 
nutrition,  comme  des  herbivores  inclus  dans  le  milieu  nutritif  (troncs 
d’arbres),  l’auteur  a  voulu  connaitre,  non  seulement  l’utilite  et  le  mode 
d’utilisation  de  la  cellulose  par  les  microorganismes,  mais  aussi  le  role 
des  sucres,  de  l’amidon,  des  substances  azotees  numerates  et  orga- 
niques  k  I’dgard  de  ces  memes  microorganismes  :  l’activite  des  sues 
digestifs  proprement  dits  des  larves  est  laissee  dans  I’ombre. 

L’auteur  est  ainsi  amene  h  cultiver  isoleinent,  parfois  simultanement, 
la  bacterie  et  les  champignons,  sur  divers  milieux  celluloses  ou  non,  i 
determiner  le  degrb  d’uiifite  et  le  metabolisme  des  hydrates  de  carbone 
(tout  particuliSrement  de  la  cellulose),  des  diverses  substances  azotees, 
et  a  fixer  le  r61e  et  les  caracteres  des  diastases  s^cretees  par  les  divers 
organismes. 

Je  decrirai  d’abord,  avec  details,  les  resultats  obtenus  dans  chaque 
cas,  en  ce  qui  concerne  les  hydrates  de  carbone  et  les  ferments  solubles 
correspondants  :  cellulose,  qui  tient  ici  une  place  preponderante 
comme  l’indique  le  litre  meme  de  ce  travail;  cellobiose,  maltose,  glu¬ 
cose  et  levulose,  saccharose,  amidon.  Je  donnerai  ensuite  un  apercu 
relatif  a  futility  de  l’association  des  organismes  dans  l’insecte  et  dans 
les  cultures.  J’analyserai  les  faits  concernant  le  dosage  de  la  cellulose 
residuelle.  A  propos  des  sucres  d’origine  cellulolytique,  je  rapporterai 
ce  qui  a  trait  h  leur  af Unite  pour  les  cellules  fungiques,  ci  la  consomma- 
tion  d’alcuol  par  les  Mncor,  et  je  lerminerai  par  l’6tude  de  la  cellulase 
secretee  et  par  une  analyse  des  resultats  concernant  les  matieres 
azotees  mineralesou  organiques  et  les  ferments  proteolytiques. 

HYDRATES  DE  CARBONE  —  FERMENTS  SECRETES 
Action  des  organismes  sur  la  cellulose. 

Milieux  de  culture.  —  La  bacterie  isolee  a  etc  cultivee  sur  milieu 
rnaintenu  neulre  (p.  433  et  53),  a  l’aide  d’un  exces  de  carbonate  de 
calcium  en  suspension.  Les  champignons  ont  ele  places,  selon  la  regie, 
en  milieux  faiblement  acides  au  depart  (p.  131,  51  et  40;  voir  aussi  pH 
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optimum  :  p.  67,  93,  107,  116,  124),  tant  en  aerohie  qu’en  ana4robie. 

Pour  la  baclerie,  l’auteur  emploie,  4  peu  pres  constamment,  le  milieu 
Khouvine  (13)  contenant  (p.  55)  en  particulier,  de  l’extrait  fecal,  de  la 
peptone,  de  la  cellulose  et  un  exees  de  carbonate  de  calcium. 

Le  milieu  adopte,  comme  le  plus  favorable,  pour  l’6tude  de  Taction 
des  trois  Mueor  sur  la  cellulose,  est  le  milieu  cellulose  precedent  & 
1’exlrait  fecal  modifie  (p.  77),  depourvu,  en  particulier,  de  carbonate  de 
calcium  et  de  peptone,  et  contenant  du  chlorure  d’ammonium. 

Pour  les  deux  Fusarium,  le  milieu  de  culture  est  le  precedent  (p.  77), 
dans  lequel  le  chlorure  d’ammonium  et,  souvent  aussi,  l’extrait  de 
matieres  fecales  ont  et6  remplac^s  par  d’autres  substances  azotees, 
accompagnees  parfois  de  glucose  (p.  94  4  102). 

Action  de  la  bacterie  sur  la  cellulose. 

Influence  de  la  temperature.  —  L’auteur  isole  de  l’intestin  d’une  larve 
d’insecte  ( Gerambyx  scopolii  du  chene)  deux  microorganismes  dils 
cellulophages  (p.129  et  131).  L’un  est  une  levure  ( Willia );  l’autre,  une 
bacterie  ( Bacillus  eelhilosw  cerambycidus).  La  levure'est  reconnue  inac¬ 
tive  sur  la  cellulose  (p.  132);  la  bacterie  possede,  au  contraire,  un  pou- 
voir  cellulolytique  net  (p.  132  a  140). 

Cette  baclerie  presente,  au  point  de  vue  biologique,  des  analogies 
avec  le  germe  cellulophage  isole  de  Tintestin  humain  (temperature  :  37°) 
par  Mme  Kuouvine,  qui  observe  :  a  22°,  aucun  developpement,  meme  apres 
deux  mois;  4  33°,  un  developpement  aubout  de  trois  semaines;  entre  35° 
et  31°  (sans  optimum  bien  net),  un  developpement  en  trois  4  quatre 
jours;  cl  37°,  aucun  developpement.  II  y  a  done  complete  harmonie  entre 
T optimum  d’aetivite  de  la  bacterie  cellulophage  de  Mmo  Khouvine  et  la 
temperature  faumaine  de  37°.  11  y  a  harmonie,  aussi,  entre  les  temperatu¬ 
res  superieures  4  37°  de  quelques  herbivores  et  la  possibility,  pour  cette 
bacterie,  de  se  developper  au-dessus  de  37°  :  ce  qui  conduit,  d’ailleurs, 
l’auteur  4  admetlre  son  existence  dans  le  tube  digestif  de  ces  animaux. 

La  bacterie  isol&e  par  M.  R.  Sartory  d’un  organisme  4  sang  froid 
(temperature  movenne  ;  13°)  presents  un  optimum  de  culture  situ6 
entre  32*  et  38°.  Quant  a  l’attaque  de  la  cellulose,  dans  un  milieu  de 
choix  (milieu  de  M‘ue  Khouvine.  13)  ou  le  developpement  est  dit  luxu¬ 
riant  ip.  135),  elle  debute  ;  1°  &  38°,  au  bout  de  quinze  jours;  2°  4  40°  et 
de  40°  4  45°,  vers  le.cinquieme  jour;  soit  :  une  activity  cellulolytique^) 

I.  Les  cultures  qui  oe  contiennent  que  des  bacilles  (aerobiose,  p.  135,  alineas  1  et 
6)  sont  sans  a  tion  sur  la  cellulose.  Saules  les  formes  sporulfies  ont  une  action 
cellulolytique  (p  141,  alio.  11  et  p.  134  et  135).  La  degradation  de  la  cellulose  et  la 
formation  des  spores  .cellulophages  sout  done  intimement  li6es.  Les  spores  et  leur 
action  cellulolytique  n’apparaissent  que  vers  38”  (p.  135)  et  cetle  action  s’intensifie 
jusqo’a  4U»  et  to*. 
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diminuee  des  deux  tiers,  pour  un  abaissement  de  temperature  limite  a 
2°  environ,  entre  40°  et  38 0  (p.  133). 

L’optimum  d’activite  6volue  done,  ici,  comrae  pour  le  bacille  de 
Mme  Khouvine,  autour  de  37°  et  est  meme  situe  au-dessus  (40°  4  43°) ;  et 
nous  voyons  I’activite  cellulolytique  4  40°  ("debut  de  l’attaque  :  cinq  jours) 
reduite  au  tiers  4  38°  (d6but  de  l’attaque  :  quinze  jours),  e’est-4-dire 
pour  un  abaissement  de  temperature  limite  4  2°. 

En  resume,  le  bacille  de  Mme  Khouvine  (vivant  naturellement  4  37°) 
attaque  la  cellulose  en  trois  ou  quatre  jours,  entre  33°  et  51°,  sans 
optimum  bien  net.  Le  bacille  de  M.  R.  Sartory  (vivant  naturellement 
vers  43°)  n’attaque  la  cellulose  qu’au  bout  de  quinze  jours  4  38°,  puis 
offre  un  optimum  d’activite  pour  une  temperature  plus  eloign^e  encore 
de  la  temperature  ordinaire  :  40°  4  45°. 

Remarque.  —  11  n’est  sans  doute  pas  sans  int^ret  de  se  demander  ce 
que  peut  devenir  le  pouvoir  cellulolytique  de  la  bacterie,  aux  tempera¬ 
tures  ordinaires  (soit  :  un  abaissement  de  25°  au  moins  et  parfois  de  30" 
etplus,  par  rapport  4  l’optimum  :  40°  4  45°),  alors  qu’un  abaissement 
de  2°  (entre  40°  et  38°)  suffit  pour  porter  de  cinq  4  quinze  jours  le  temps 
necessaire  4  l’attaque  de  la  cellulose,  dans  un  milieu  tres  favorable  oil 
la  vegetation  est  luxuriante  (p.  133). 

On  peut  se  demander  aussi  quelle  est  l’utilite  de  la  presence  d’une 
telle  bacterie  (qui  est  d’ailleurs  le  seul  organisme  dit  cellulophage 
isole  d eCerambyx),  dans  le  tube  digestif  d’une  larve  qui  vit  et  se  deve- 
loppe  dans  le  bois,  aux  temperatures  ordinaires. 

Comme  le  fait  M”'  Khouvine  (si  souvent  prise  pour  guide  par  l’auteur 
qui  utilise  son  milieu  et  lui  fait'en  outre  d’importants  emprunts,  pour  la 
temperature  de  37°  et  pour  !es  temperatures  inferieures  et  superieures 
(22°,  33°,  33°,  41°,  47°,  51°,  57°,  62°  et  67°),  M.  R.  Sartoty  aurait  du, 
semble-t-il,  rechercher  ce  qui  se  passe  pour  sa  bacterie  (seule  ou  en 
association  avec  la  levure  qui  l’accompagne  dans  la  larve),  4  sa  tempe¬ 
rature  moyenne  de  vie  (13°)  et  aux  temperatures  voisines  de  3°,  10°, 
20°,  23”. 

En  pratiquant  ses  cultures  438° (p.  133),  a  40°  (p.  139)  et  4  45°  (p.  133), 
l’auteur  :  1°  semble  etre  trop  radicalement  sorti  des  conditions  de  vie 
normales;  2°  parait  avoir  perdu  de  vue  qu’il  Iravaillait  sur  des  animaux 
dont  la  temperature  suit  les  variations  de  celle  du  milieu  ambiant;  3°  a 
suivi  inopportun6ment  et  trop  fidelement  Mme  Khouvine  sur  un  terrain 
tout  different.  L’etude  d’une  aussi  grande  anomalie  parait  s’imposer. 

Si  M.  R.  Sartory  a  isole  une  telle  bacterie  de  l’intestin  des  larves  de 
Cerambyx,  iln’enapas  fait  une  elude  assez  en  rapport  avec  son  sujet 
et  est  loin  d’avoir  prouve  son  action  cellulolytique  utile. 

Malgre  ce  qui  est  dit  dans  les  conclusions  generates  (p.  161),  il  ne 
semble  pas  demontre  que,  dans  les  conditions  naturelles  devie,  la  bac¬ 
terie  isolee  de  l’intestin  de  Cerambyx  est  capable  de  degrader  la  mole- 
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cule  cellulosique  en  produisant  des  sucres  (cellobiose  et  glucose)  et  de 
conlribuer  &  sa  digestion  et  A  son  assimilation  par  l’insecte.  11  en  est 
de  meme  des  consequences  relatives  A  l’associalion  naturelle  de  la  bac- 
terie  et  de  la  levure  dans  1’intestin  de  Cerambyx.  L’arret,  par  la  levure 
(qui  n’agit  pas  sur  la  cellulose),  de  la  destruciion  de  la  cellulose  (p.  161 
et  i 57)  au  stade  des  produits  intermAdiaires  d’hydrolyse  (sucres  utili- 
sables),  supposant  l’attaque  prAalable  de  la  cellulose  par  la  bactArie,. 
l’utilite  de  leur  association  pour  la  larve  reste  sans  preuve  scientifique. 

Variations  de  reaction  des  cultures  de  la  hacterie.  —  Le  pH  le  plus 
favorable  &  la  bactArie,  en  milieu  Kuouvine  et  en  anaerobie,  est  de  7,3 
environ.  Au  terme  de  la  digestion  de  la  cellulose,  le  pH  est  de  9,3  envi¬ 
ron,  soit :  une  variation  de  deux  unites  environ  vers  I’alcali nit6  (p.  135). 

Le  milieu  utilise  (Khouvine,  13)  contient  un  exces  de  carbonate  de 
calcium  en  suspension. 

La  destruction  de  la  cellulose  par  la  bactArie  AtudiAe  ici  produit  les 
memes  acides  (acAtique,  butyrique,  lactique,  p.  140)  que  ceux  fournis- 
par  la  bactArie  de  M"ie  Kuouvine  (13  :  p.  746).  A  ces  acides  s’ajoute  mAme 
l’acide  formiqup,  signalA  aussi  par  Pringsueim  (17)  dans  la  fermentation 
bacterienne  de  la  cellulose. 

Alors  que  Mme  Kuouvine  (qui  caraclerise  du  gaz  carbonique  de  deux  ori- 
gines  :  p.  747)  observe  dans  le  mAme  milieu  :  une  acidification,  si  ce 
milieu  ne  comporte  pas  de  carbonate  de  calcium  (p.  743) ;  ou  une  neulra- 
lisalion  complete  des  acides  engendres,  s’il  comporte  du  carbonate  de- 
calcium  (p.  746),  M.  R.  Sartory  voit,  pour  les  memes  acides,  en  presence 
de  carbonate  de  calcium,  le  pH  initial  varier  fortement  vers  1’alcalinitfe 
(pH  =  7,3  a  pH  =  9,3). 

Cette  alcalinisation.de  la  culture  dans  le  present  travail  est  d’autant 
plus  imprevue  que  le  carbonate  de  calcium  contenu  dans  le  milieu  et 
l’agitation  quolidienne  (p.  133)  ne  paraissent  pas  assurer  la  neutrali¬ 
sation  des  nombreux  acides  organiques  nes  dans  la  culture. 

Nous  voyons,  en  effet,  un  milieu  de  culture  cellulose  fermente  (p.  139)r 
filtr6  et  divise  en  plusieurs  portions  pour  caractAriser  individuelle- 
ment  les  acides  engendres,  soumis  A  diverses  manipulations.  1°  Une 
portion,  soumise  a  la  recherche  du  gaz  carbonique,  conduit  A  unresultat 
nAgatif  :  la  culture  (bien  close  :  anaerobiose,  p.  132  A  135)  ne  contient 
le  gaz  carbonique  ni  A  l’Atal  libre,  ni  A  l’6tat  de  bicarbonate  de  calcium 
dont  la  presence  pouvait  Atre  prevue  (p.  140).  Hen  resulteque  le  carbo¬ 
nate  de  calcium  en  suspension  dans  la  culture  n'a  pas  Ate  attaquA,  et 
que  peut-Atre  les  acides  sont  restAs  libres.  2°  Examinons,  maintenant,  si 
la  saturation  des  acides  a  AtA  assurAe  par  une  autre  substance,  telle  que 
l’extrait  de  viande  de  Liebig  ou  lammoniaque  du  nitrate  d’ammoniaque  r 
corps  qui  ont  pu  jouer  le  rAle  de  la  peptone  et  des  matieres  fAcales  dm 
milieu  Kuouvine  (l’acide  nitrique  du  nilrate  a  pu  Atre  consommA,  libA- 
rant  ainsi  1'ammoniaque). 

Bull.  Sc.  Pharm.  ( Novembre  1930). 
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Ces  acides  sont  bien  restEs  libres,  parce  que  :  i°  les  diverses  portions 
du  filtrat  (p.  139)  qui  ont  servi  a  leur  identification  individuelle  ont 
permis  l’isolement  et  la  separation  des  acides  libres  par  de  simples 
voies  physiques.  L’acide  butyrique  et l'acide  acetique  par  exemple  (voir  : 
acide  butyrique,  p.  140)  ont  pu  Eire  enlevEs  E  Velat  libre  (gouttes  hui- 
leuses  d’acide  butyrique  par  CaCl!)  et  sans  deplacement  prEalable,  au 
liquide  de  fermentation,  par  simple  agitation  avec  de  l'ether.  et  ont  dO 
etre  neutralises  apres  Evaporation  de  leur  solution  etheree  :  qui  devait 
renfermer  aussi  de  l'acide  lactique  egalement  soluble  dans  l’ether. 

Ces  particularitEs,  qui  conduisent  &  voir  dans  la  culture  cellulosEe 
fermentee  un  liquide  nettement  acide,  ne  permettent  pas  d’expliquer  la 
variation  du  pH,  de  deux  unites  vers  une  alcalinite  nelte  :  pH  =9,3; 
car  les  memes  acides  organiques  et  le  carbonate  de  calcium  ne  sauraient 
se  comporter  de  facon  ditlerente  dans  le  milieu  Kiiouvine  proprement  dit. 

II  est  bien  difficile  aussi  d’admettre  que  le  carbonate  de  calcium  n’a 
pas  etE  attaquE  et  que  le  milieu  ne  contient  le  gaz  carbonique  sous 
aucune  forme.  Ce  gaz  devait,  semble-t-i),  tendre  &  saturer  le  milieu  bien 
clos  (anaerobie)  E  la  temperature  des  cultures  (38°  et  40"),  et  fournir 
peut-etre  aussi  un  peu  de  bicarbonate  de  calcium. 

Produits  de  disintegration  de  la  cellulose.  —  Gar.  degases  par  les 
cultures.  —  L’auteur  signale  simplement  un  degagement  gazeux  dans 
les  cultures  cellulosEes  de  la  bacterie  (p.  134).  Ayant.  de  plus,  caracte- 
risE  de  l’acide  formique,  il  pense  que  la  presence  de  cet  acide  prouve 
que  le  mElhane  est  un  des  pioduits  de  degradation  de  la  cellulose 
(p.  141).  11  conclut  (p.  161)  que  la  fermentation  bacterienne  aboulit  aux 
gaz  suivants  :  hydrogEne,  mEthane,  azole.  Le  gaz  carbonique  n’est  pas 
•signale  aux  conclusions  et  sa  recherche  a  conduit  ft  un  rEsullal  negatif 
(p.  140). 

La  bactErie  dEcrite  par  M.  R.  Sartory  parait  done  fournir  des  produits 
gazeux  qui  la  dislinguent  nettement  des  bacteries  cellulophages 
etudiEes  par  Mme  Khouvine  (13,  p.  741  et  747)  qui  rencontre  du  gaz  carbo¬ 
nique  provenant  de  l’activite  propre  de  la  bactErie  sur  la  cellulose  dans 
les  cultures  dEpourvues  de  carbonate  de  calcium  et  du  gaz  carbonique 
provenant  de  la  saturation  des  acides  organiques  engendres  dans  les 
cultures  additionnees  de  craie,  et  ne  rencontre  ni  azote  ni  mEthane;  par 
Pringsheim  (17)  qui  caraeterise  toujours  du  gaz  carbonique;  par  Itek- 
son  (11)  qui,  en  anaErobie  et  en  presence  de  nitrates,  dEcele  du  gaz 
carbonique,  et  ne  met  en  evidence  ni  hydrogene,  ni  mEthane.  Le  caplage 
et  1’ analyse  des  gaz  degagEs  par  les  cultures  (p.  134,  132, 157)  se  prEsen- 
taientdonc  comme  particulierement  necessaires,  en  raison  meme  de  ces 
resultats  variEs,  et  on  regrette  qu’E  aucun  endroit  du  travail  l’auteur 
n’ait  fourni  de  donnEes  justifiant  ses  conclusions;  et,  quant  au  mEthane, 
il  est  sans  doute  imprudent  de  dEduire  sa  prEsence  de  celle  de  l’acide 
formique  (p.  141) ;  car  on  pourrait,  pour  la  meme  raison.  dEduire  de  la 
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presence  signage  aussi  des  acides  acdtique  et  butyrique  (p.  140),  celles 
de  l’ethane  et  du  butane.  En  un  mot,  le  captage  des  gaz  et  leur  analyse 
paraissent  indispensables  avant  d’inscrire  leurs  noms  dans  des  con¬ 
clusions. 

L’azote  n’a  pas  ete  captS  ni  caract6ris6  davantage  (p.  134  :  milieu 
Khouvine),  et  ne  semble  pas  pouvoir  deriver  de  la  degradation  de  la 
molecule  cellulosique  (p.  161).  Les  milieux  nitrates  seuls  en  produisent, 
dans  certains  cas,  par  denitrification.  M“e  Kuouvine  ne  rencontre  pas 
d’azote  de  fermentation  dans  ses  gaz  de  culture:  son  milieu  n’est  d’ail- 
leurs  pas  nitrate. 

Quant  k.  l’absence  inattendue  du  gaz  carbonique  (p.  140),  elle  est 
basee,  semble-t-il,  sur  une  inexactitude.  L’auteur  6tudie  les  produits 
ultimes  de  la  degradation  bacterienne  de  la  cellulose  obtenus  a  l’aide 
d’un  milieu  (p.  139)  nontenant  en  suspension  un  exces  de  carbonate  de 
calcium.  La  culture  engendre  des  acides  (p.  140  et!41)  qu’il  est  neces- 
sairede  saturerpar  la  craie  aufur  et  k  mesure  de  leur  naissance  (comme 
le  fait  Mme  Khouvine),  afin  d’eviter  l’acidification  et  un  arret  de  develop- 
pement.  Une  agitation  quotidienne  assure  cette  saturation  (p.  133).  La 
neutralisation  des  acides  engendres  libere  done  certainement  (Khouvine, 
13,  p.  7  47  :  memes  acides)  du  gaz  carbonique,  qui  tend  &  saturer  le 
milieu  (bien  clos  :  anaerobiose)  ii  la  temperature  de  40°  (p.  139).  Toute- 
fois,  le  gaz  carbonique  peut  reagir  sur  le  carbonate  de  calcium  et  en 
solubiliser  une  fraction  &  l’etat  de  bicarbonate.  11  s’ensuit  que  le  gaz 
carbonique  exislait  certainement  dans  la  culture,  peut-etre  m6me  sous 
deux  etals  (libre  et  combing). 

AIcool.  —  L’auteur  ne  signalant  pas  la  recherche  de  l’alcool  dans  les 
cultures  (sansdoute  en  raison  du  rfisultat  negatif  concernant  le  gaz  car¬ 
bonique),  l’absence  d’alcool  et  de  gaz  carbonique  n’est  pas  suffisamment 
etablie  pour  contribuer  h  separer  la  presente  bacterie  de  celle  de 
Mme  Khouvine  (13),  qui  produit  alcool  et  gaz  carbonique.  De  mfime 
l’absence  de  ces  deux  corps  ne  peut  servir  a  la  differenciation  biolo- 
gique  qu’etablit  l’auleur  (p.  141}  entre  les  champignons  (qui  fournissent 
gaz  carbonique  et  alcool)  et  la  bacterie  eludiee. 

Acides  varies  (p.  139,  140,  141).  —  La  destruction  de  la  cellulose  par 
la  bacterie  engendre  les  acides  :  formique,  aedtique,  butyrique,  lactique. 
Tous  ces  acides  etant  vraisemblablemenl  h  Fetal  de  sels  de  calcium  dans 
le  milieu  de  culture,  en  raison  de  la  presence  de  carbonate  de  calcium 
en  exces,  il  eut  fallu,  pour  les  liberer,  pour  caracteriser  les  acides  libres 
(particulierement  les  acides  butyrique  et  acetique,  p.  140),  faire  usage 
d’un  acide  fort. 

Acides  formique ,  acetique  et  butyrique  (p.  140).  —  Ces  acides  exis_ 
taient  done  dans  le  milieu,  vraisemblablement  a  l’etat  de  sels  de  calcium 
(Khouvine,  13,  p.  746  et  747)  et  l’auteur,  pour  les  caracteriser  individuel- 
lement,  divise  son  fillrat  en  plusieurs  portions  (p.  139). 
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Les  sels,  le  butyrate  et  l’acetate  de  calcium,  en  particular,  exigeaient 
l’intervention  d’un  acide  fort  pour  dEplacer  lesacides  organiques  corres- 
pondants  et  permettre  leur  separation.  —  II  n’estpas  aisE  d’expliquer, 
dans  ces  conditions,  la  separation,  par  diverses  voies  physiques,  des 
acides  et  specialement  celle  des  acides  butyrique  et  acEtique,  sans 
decomposition  prealable  des  butyrate  et  acetate  de  calcium  par  un  acide 
energique  (p.  140).  Ces  deux  acides  passent,  libres  cependant,  directe- 
ment  en  solution  dans  lather,  par  simple  agitation  avec  le  liquide  de 
fermentation,  et  l’auteur  (qui  separe  l'acide  butyrique  huileux  par 
CaCl*)  est  amenE  k  les  neutraliser  apres  Evaporation  de  leur  solution 
ethErEe  (voir  p.  140  :  acide  butyrique).  La  seule  hypothEse,  un  peu 
hardie,  qui  puisse  Eclairer  ces  rEsultats  est  que  les  acides  organiques 
engendres  dans  la  fermentation  bactErienne  de  la  cellulose  sont  restEs 
entiErement  libres  et  ont  acidifie  le  liquide,  malgrE  la  prEsence  d’un 
exces  de  carbonate  de  calcium  dans  le  milieu  de  culture,  et  malgrE  l’agi- 
tation  quotidienne  des  vases  (p.  133).  Cette  mEme  hypothEse  expliquerait 
l’absence  de  gaz  carbonique(p.  140),  mais  est  en  opposition  avec  la  satu¬ 
ration  exacte  des  memes  acides ,  par  le  carbonate  de  calcium,  observEe 
par  Mme  Kuouvine  (13  :  p.  740  et  747)  dans  des  conditions  ana¬ 
logues. 

De  plus,  la  rEaction  donnee  parle  perchlorure  de  fer  ne  semble  pas  en 
rapport  avec  les  acides  acEtique  et  formique  :  le  prEcipitE  ocreux  desels 
ferriques  basiques,  formE  a  l’Ebullition  par  le  perchlorure  de  fer,  au 
sein  d’un  liquide  contenanl  des  acEtate  et  formiate  de  baryum,  ne  peut 
disparuitre  en  continuant  de  chauffer  (p.  140).  Les  livres  classiques  et 
1’expErience  nous  disent  que  la  couleur  rouge  foncE  de  la  liqueur  dispa- 
rait  a  l’Ebullition ,  mais  que  le  precipite  ocreux  qui  a  apparu  (acEtate  ou 
formiate  basique  de  fer)  persiste.  En  sorte  que,  si  cette  rEaction  a  Et E 
exactement  rapportEe,  il  ne  s’agit  pas  d’acides  acetique  et  formique,  et 
on  ne  saisit  plus  trEs  exactement  la  cause  de  la  rEduction  du  nitrate 
d’argent  et  surtout  les  rEactions  du  cacodyle  et  de  l’Elher  acElique. 

Action  des  champignons  sur  la  cellulose. 

Les  litres  4°  (p.  162)  et  3°  'p.  161)  des  conclusions  generates  ne 
semblent  pas  en  harmonie  avec  la  bibliographie.  En  dehors  des  bac- 
teries  cellulophages  anaErobies  ou  aerobies  (p.  15),  on  connait  depuis 
longtemps  beaucoup  de  Thallophytes  (champignons)  destructeurs  de 
cellulose,  soit  en  aErobie,  soit  en  anaerobie  (p.  26).  De  nombreuses 
espEces,  appartenant  notamment  aux  genres  Fusarium  et  Mucor  EtudiEs 
ici,  ont  etE,  antErieurement,  non  seulement  dEcriles  en  ce  qui  concerne 
leur  pouvoir  cellulolytique,  mais  parfois  classEes  d’aprEs  l’intensite  de 
ce  pouvoir  (Iterson  :  11). 

Les  produits  intermediaires  (sucres)  et  ultimes  (alcool  et  gaz  carbo- 


DESTRUCTION  DES  T1SSUS  VfiGfiTAUX  DANS  LA  NATURE  C29 

nique)de  disintegration  de  la  cellulose  n’ont  iti  itudies  dans  le  prisent 
travail  que  pour  deux  champignons  :  M.  alternans,  isoli  de  Sciapteron 
tahaniformis  Rott  (peupliers  et  saules);  M.  spinosus,  isoli  de  Cossus 
cossus  L.  (saules).  —  M.  pirilormis,  isoli  aussi  de  Sciapteron,  est 
considiri  comme  sans  action  sur  la  cellulose.  —  Pour  les  deux  Fusarium, 
l’auteur  n’a  pas  itudii  les  produits  de  degradation. 

Si  le  choix  du  xylol  et  du  toluine,  pour  tuer  brusquement  les  orga- 
nismes  et  pour  garder  les  produits  intermediates  de  disintegration 
(sucres)  avant  Igur  transformation  en  produits  ultimes  (alcool,  etc.), 
ripond  aux  donnies  d’lTERSON  (11)  et  de  Pringsbeim  (17)  dans  quelques 
experiences  du  prisent  travail  (p.  78, 114),  il  n’en  est  pas  de  meme  pour 
un  essai  effectui  sans  plasmolyse,  sur  M.  alternans  qui  atlaque  la  cel¬ 
lulose  (p.  113).  Ici,  en  effet,  contrairement  aux  faits  habituels,  l’auteur 
ne  peut  diceler  aucun  produit  de  digradation  (sucres,  alcool),  dans  une 
culture  en  pleine  activiti  tuie  brusquement  par  le  xylol.  Parmi  les  pro¬ 
duits  de  digradation  de  la  cellulose  (les  sucres  d’hydrolyse  faisant  tota- 
lement  difaut),  il  y  avait  lieu  de  s’attendre  &  trouver  les  produits 
ultimes  de  destruction  des  sucres  :  l’alcool  en  particulier.  L’alcool  est, 
en  effet,  un  des  produits  ultimes  normaux  de  la  destruction  de  la  cel¬ 
lulose  par  M.  alternans  (p.  114  et  115). 

Mucor  alternans.  —  Comme  Pringsheim,  pour  les  bactiries,  l’auteur 
isole  et  identifie  des  sucres.  Mais  la  saccharification  de  la  cellulose  se 
fait  par  un  processus  et  aboulit  k  un  risultat  different  (cellobiose  et 
maltose)  de  ceux  observis  par  Pringsheim,  et  aussi  de  ceux  (cellobiose 
et  glucose),  que  je  dicrirai  plus  loin  pour  un  autre  Mucor  itudii  ici  : 
M.  spinosus. 

Le  cellobiose  apparait  (cellulase),  milangi  au  maltose,  dans  une  cul¬ 
ture  de  cinq  jours  fp.  114  et  115).  Le  maltose  est,  au  contraire,  le  seul  (l) 
sucre  contenu  dans  une  culture  de  dix-huit  jours  (p.  113  et  114). 
L’auteur  en  conclut  que  M.  alternans  attaque  la  cellulose,  et  que  la 
digradation  de  ce  polysaccharide  passe,  par  le  stade  cellobiose,  au 
maltose  (p.  114  et  115).  Le  maltose  est,  lui-meme,  attaqui  direclement, 
assimi'li  et  transformi  en  alcool  sans  passer  par  le  stade  de  mono-sac¬ 
charide  (p.  114,  110,  111,  112).  Tout  ceci  distingue  (p.  115)  M.  alter¬ 
nans  de  M.  spinosus  qui,  lui,  ne  transforme  pas  le  cellobiose  en  mal¬ 
tose,  mais  didouble  ce  biose  en  glucose  avant  de  l’assimiler  et  avant  sa 
fermentation  alcoolique  (p.  80  et  81). 

Remarques.  —  La  digradation  de  la  cellulose  par  M.  alternans 
aboutit  done  au  maltose  en  passantpar  le  stade  cellobiose.  Le  cellobiose 

1.  L ’absence  de  cellobiose  est  inattendue,  car  les  ferments  libdr6s  par  la  plasmo¬ 
lyse  du  mycelium,  agissant,  progressivement,  sur  une  fraction  de  la  cellulose  du 
milieu,  la  desintegrent  partiellement  et  la  font  passer  par  le  stade  cellobiose  avant 
d’arriver  au  maltose  (p.  113,  114  et  115),  de  sorte  que  ces  deux  sucres  semblaient 
devoir  itre  presents,  simultand tnent,  dans  le  milieu. 
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et  le  maltose  :  hexobioses  isomeres,  qui  doiment  le  meme  hexose  dans 
leur  dedoublement,  mais  qui  different  l’un  de  l’autre  par  le  pouvoir 
rotatoire,.  le  pouvoir  reducteur,  le  point  de  fusion  de  leurs  osazones, 
leurs  solubilites,  proviendraienl  ainsi  de  l’hydrolyse  du  meme  poly¬ 
saccharide  (cellulose),  et  le  cellobiose  ne  serait  qu’un  stade  de  la  degra¬ 
dation  de  la  cellulose  vers  le  maltose  (p.  115). 

Je  ferai  observer  plus  loin,  a  propos  du  cellobiose,  que  ce  sucre  ne 
parait  pas  etre,  ici,  un  stade  de  degradation,  d’hydrolyse,  vers  le  mal¬ 
tose,  mais  bien  fobjet  d’une  isomerisation  aboutissant  k  l’isomere  :  le 
maltose.  Un  resultat  aussi  important  meritait  d'etre  mentionne  dans 
les  conclusions  generates  (p.  161).  Mais  le  maltose  n’y  figure  pas  parmi 
les  produits  intermediaires  (sucres)  de  degradation  de  la  cellulose. 

En  dehors  de  ce  que  ces  conclusions  de  hauteur  pr^sentent  de  con- 
traire  aux  donnees  de  Skraup  (22),  de  Maquenne  et  Goodwin  (16),  de 
Bertrand  et  Holderer  (3),  qui  font  de  l’amidon  une  maltosane  et  de  la 
cellulose  une  cellobiosane,  j’aurai  f  occasion  de  montrer,  a  propos  de 
faction  des  organismes  sur  le  cellobiose,  que  les  manipulations  effec- 
tuees  (p.  114)  en  vue  d’identifier  le  maltose  demandent  &  etre  renou- 
velees. 

Mncor  spinosus.  —  L’auteur  identifie  dans  les  cultures  cellulosees 
le  cellobiose  et  son  produit  normal  de  dedoublement,  le  glucose.  Le 
rendement  en  cellobiose  est  assez  voisin  de  1  0/o,  par  rapport  &  la  cel¬ 
lulose  en  experience.  Les  essais  comportent :  de  volumineuses  cultures, 
des  evaporations,  des  precipitations  et  des  lavages  laborieux,  la  des¬ 
truction  du  glucose  par  fermentation  alcoolique  h  l’aide  de  la  levure 
(p.  79et80). 

De  plus,  dans  les  cultures,  les  sucres  fermentent  et  donnentdu  gaz 
carbonique  et  de  l’alcool  (p.  81)  :  alcool  dont  l’organisme  peut  d’ail- 
leurs  utiliser  jusqua  une  proportion  de  3  °/„  pour  ses ■  besoins  energe- 
tiques  (p.  87).  II  sera  question,  plus  loin  (voir  :  consommation  de 
l’alcool),  de  cette  interessante  observation. 

Remarques.  —  J’anticiperai,  ici,  sur  ce  quej’ecris  un  peu  plus  loin 
h  propos  de  faction  des  organismes  sur  le  cellobiose. 

Le  melange  des  sucres  obtenus  (cellobiose  et  glucose)  k  faide  d’une 
culture  cellulos^e  de  M.  spinosus,  xyloiee  et  plasmolysee,  est  soumis  k 
faction  de  la  levure  de  I>i6re  qui  detruit  le  glucose  sans  toucher  au  cel¬ 
lobiose;  et,  fait  bien  inattendu,  dans  le  milieu  ainsi  debarrasse  de  glu¬ 
cose  et  contenant  tout  le  cellobiose,  fauteur  ne  peut  oblenir  aucune 
osazone  (p.  80),  pas  meme  la  cellobiosazone.  Mais  faction  de  femulsine 
(qui  contientde  la  cellobiase)  fait  reparaitre  le  cellobiose  et  surtout  le 
produit  de  son  dedoublement :  le  glucose. 

11  y  a  Ici  un  changement  impr6vu  et  int6ressant  d’etat  et  de  proprietes 
du  cellobiose,  dont  l’auteur  produit  normalement,  ailleurs,  fosazone 
(p.  79). 
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Resume.  —  Les  trois  Miwor  se  distinguent  done  nettement  les  uns  des 
aulres  en  milieu  cellulose. 

Acide  glycuronigue  et  acetone.  —  Ces  deux  corps  sont  signales  dans 
les  conclusions  (p.  161)  parmi  les  produits  intermediaires  et  ultimes 
de  disintegration  de  la  cellulose  par  les  champignons.  Pour  l’aeitone, 
l’auleur  se  borne  k  mentionner,  dans  les  considerations  genirales  qui 
precedent  les  conclusions,  l’existence  de  substances  formant  de  l’iodo- 
forme,  done  des  «  produits  alcooliques  ou  aeetoniques  »  (p.  154).  Quant 
4  l’acide  glycuronique,  citi  a  la  meme  page,  il  esl  difficile  de  saisir  la 
nature  du  liquide  sur  lequel  a  porte  la  reaction  de  Tollens  a  la  naphto- 
resorcine. 

Absence  de  gaz  dans  les  cultures  cellulosees  des.  champignons.  — 
L’auteur  rappelle  que  les  divers  chercheurs  qui  se  sont  occupes  de  la 
destruction  de  la  cellulose  par  les  bacteries  ont  observi  la  production 
de  gaz, :  methane,  gaz  carbonique,  etc.  Lui-mime  signale,  pour  la  bac¬ 
terie  etudiie,  un  digagement  gazeux  (p.  134,152,  153,  157). 

Dans  les  essais  concernant  Paction  des  champignons  isoles  sur  la 
cellulose  (essais  effectues  dans  les  memes  conditions  que  pour  la  bac¬ 
terie),  l’auteur  souligne  que  la  premiere  difference  constatable  est 
Pabsence  totale  de  la  production  de  gaz  (p.  153). 

11  semble  bien  que  la  distinction  ainsi  etablie  entre  champignons  et 
bacteries  ne  soit  pas  constamment  justifiie.  En  effet,  parmi  les  cham¬ 
pignons  qui  attaquent  la  cellulose,  deux  seulement  ont  ite  Studies 
quant  aux  produits  ultimes  de  disintegration.  Ce  sont  deux  Mucor  : 
M.  spinosus  et  M.  allernans. 

Faisant  abstraction  du  fait  que,  pour  ces  deux  organismes,  les  pro¬ 
duits  ultimes  de  degradation  sont  l’alcool  et  un  corps  gazeux  : 
Panhydride  carbonique  (p.  81,  114  et  115)  resultant  de  la  fermentation 
des  sucres,  nous  trouvons  une  experience  pratiquee  sur  M.  alter  nans, 
cultive  en  milieu  cellulosi,  dans  laquelle  Pauteur  observe  un  digage- 
ment  gazeux  dont  Pinlensite  lui  permet  d'evaluer  Pactivite  de  la  cul¬ 
ture.  II  semble  meme  ressortir  du  texte(p.  113,  alin.  2),  que  M.  alter- 
nans  cultive  sur  cellulose  produit  plus  de  gaz  que  la  bacterie  (p.  134). 

Effets  de  l’association  des  organismea  dans  un  milieu  cellulose. 

L’auLeur  dit  avoir  dimonlre  (p.  161  et  157)  que  l’addition,  a  une  cul¬ 
ture  cellulosie  de  la  bacterie,  d’un  autre  milieu  contenant  la  levure 
isolie  du  msoie  insecte  {Cerambyx,  p.  129)  provoque,  comme  un  anti- 
septique,  P arret  de  la  fermentation  et  du  degagement  gazeux.  Les 
sucres  (cellobiose  et  son  ’produit  de  dedoublement,  le  glucose  :  p.  79, 
80  et  139)  ne  sont  plus  detruits  ,(bien  que  la  levure  ditruise  le  glucose 
par  fermentation  alcoolique  :  p.  131  et  132)  et  s’accumulent.  L'auteur 
suppose  que  linsecte  profile  de  ee  stade  pour  assimiler  les  sucres 
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d’origine  cellulosique,  qui  lui  seraient  ainsi  offerts  par  le  jeu  des 
microorganismes  de  son  tube  digestif. 

Cette  experience,  analogue  k  celle  d’ELLENBERGER  (5)  et  de  ses  eleves 
(9  et  19)  sur  un  Aspergillus  d’origine  intestinale,  a  done  permis  une 
interessante  hypothese.  Mais  il  faut  reconnaitre  que  :  d’une  part,  le 
pouvoir  cellulolytique  utile  de  la  bacterie,  &  la  temperature  ordinaire 
(celle  de  l’insecte'),  6tant  plus  que  douteux  (voir  plus  haut  :  cellulose, 
bacterie  et  temperature);  d’autre  part,  l’arret  de  la  destruction  de  la 
cellulose  au  stade  des  sucres,  par  la  levure  inactive  sur  la  cellulose 
(p.  132),  comportant  une  saccharification  prealable  de  cette  cellulose 
par  la  bacterie  (p.  157),  l’utilite  pour  la  larve  de  l’association  de  la  bac¬ 
terie  et  de  la  levure  semble  rester  sans  preuve  scientifique. 

II  est  k  noter,  de  plus,  que  l’auteur  n’a  isoie  de  l’insecte  ( Cerambyx ) 
qu’une  bacterie  (d6j&  decrite  plus  haut)  et  une  levure  sans  action 
directe;  et  qu’ainsi  la  cellulose  ne  paralt  pas  constituer  un  aliment  pour 
la  larve,  dans  les  conditions  naturelles  de  vie. 

Quant  k  la  demonstration  dts  effets  de  l’association  de  deux  champi¬ 
gnons  (association  qui,  comme  pour  la  bacterie  et  la  levure,  aboutit  au 
m6me  resultat  que  l’addilion  d’un  antiseptique  :  arret  de  la  fermenta¬ 
tion  et  accumulation  des  produits  intermediates  d’hydrolyse  (sucres), 
nous  ne  trouvons  que  ce  qui  est  contenu  dans  les  conclusions  (p.  161) 
et  les  considerations  theoriques  des  pages  158  et  159,  qui  ne  sont  d’ail- 
leurs,  pour  l’auteur  lui-meme,  que  des  hypotheses. 


Dosage  de  la  cellulose  reslduelle.  Coefficient  d’utilisatton. 

L’auteur  ensemence  les  organismes  ( Mucor ,  Fusarium)  dans  des 
milieux  contenant  de  la  cellulose  pure.  Les  cultures  sont  declares  par- 
fois  :  luxuriantes,  pourvues  d’un  voile  eqais,  fournissant  des  recoltes 
optima  ou  un  maximum  de  r^colte,  ou  tres  luxuriantes  (p.  77).  L’acti- 
vite  cellulolytique  est  chiffree  par  le  pourcentage  de  destruction,  bas6 
sur  la  pes6e  de  la  cellulose  introduite  et  sur  le  dosage  (p.  48)  dela  cel¬ 
lulose  rSsiduelle.  Cette  activity  varie  avec  les  organismes  consid6res. 

La  membrane  des  trois  Mucor  cultiv^s  que  je  prends  comme  exemple 
contient,  comme  celle  des  autres  Oomycetes,  de  la  cellulose  proprement 
dite,  et  cette  cellulose  doit  6tre  consider^,  au  premier  chef,  comme 
cellulose  assimilee  (*).  II  6tait  done  necessaire  de  tenir  compte  de  la 
membrane  des  diverses  formes  du  mycelium  cultive  en  milieu  cellulose 
pour  oblenir  un  chiffre  exact  d’utilisation.  Seule,  la  determination  du 

1.  La  membrane  des  autres  champignons,  quand  elle  ne  contient  pas  de  cellulose 
proprement  dite,  renferme  une  substance  (fongine  ou  metacellulose),  au  moins 
aussi  r£sistante  que  la  cellulose  aux  acides  et  aux  alcalis;  de  sorte  que,  dans  tous 
les  cas,  la  membrane  des  champignons  vient  s’ajouter  a  la  cellulose  rdsiduelle  a 
doser  (voir  :  dosage,  p.  48). 
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poids  du  mycdlium  ou  de  la  cellulose  entrant  dans  la  paroi  des  Mucor 
recoltes  ( Mucor  dits,  parfois,  riches  en  cellulose  :  p.  68)  pouvait  per- 
mettre  d’evaluer,  par  difference,  la  [quantile  de  cellulose  reellement 
detruite ;  car,  dans  le  mycelium  sec  des  champignons  filamenleux,  le 
poids  de  la  membrane  atteint  et  meme  depasse  souvent45  et  50  0/o  du 
poids  total. 

On  regretle  de  ne  trouver  dans  ce  travail  aucun  poids  de  recolte, 
meme  pourles  milieux  sucres  qui,  depourvus  de  cellulose,  se  pretaient 
ci  une  evaluation  facile  du  poids  du  mycelium.  L’auteur  se  borne,  en  de 
rares  endroits,  k  citer  des  «  recoltes  faibles  »  (p.  76),  un  optimum 
(p.  108)  ou  un  maximum  de  recolte  (p.  135).  On  sait,  cepeudanl,  que  les 
cultures  donnent  parfois  des  poids  sufflsants  de  r6colte  pOur  permettre 
la  determination  du  pourcentage  d'azote  total  dansle  mycelium  (p.  67). 

Pour  le  cas  des  milieux  celluloses,  la  separation  mecanique  exacte  du 
mycelium,  dans  un  milieu  renfermant  des  fibrilles  cellulosiques,  est, 
sans  doute,  impossible.  Mais  le  poids  de  la  cellulose  du  mycelium  peut 
etre  connu  assez  exactement  par  une  voie  detournee.  En  determinant 
prealablement,  dans  les  memes  conditions  (la cellulose  etant  remplacee, 
par  exemple,  par  du  glucose  qui  est  un  bon  aliment  :  p.  72  et  109),  le 
rapport  qui  lie  les  matieres  azotees  au  poids  total  du  mycelium  (cellu¬ 
lose  de  la  membrane  comprise),  Fauteur  eht  pu,  par  une  pesee  du 
residu  de  cellulose  meiangee  au  mycelium  :  residu  simplement  lave  k 
l’eau  puis  &  l’alcool,  et  par  un  dosage  d'azote,  6valuer  pour  les  milieux 
celluloses,  dans  des  conditions  acceptables,  le  poids  du  mycelium  lui- 
meme,  et,  par  difference,  la  quantite  de  cellulose  reellement  consomm6e. 

Cette  precaution  etait  particulierement  importante  dans  les  cas  ou  la 
degradation  cellulosique  est  exprimee  par  un  faible  pourcentage  : 
2,6  °/„,  3,8  7 „  (p.  77);  1,6  %•  3,25  °/„  (p.  112),  et  lorsque,  en  meme 
temps,  la  culture  est  dite  Ires  luxuriante  (p.  77).  La  cellulose  du  myce¬ 
lium,  s’ajoutant  i  la  cellulose  non  attaquee,  peut,  evidemment,  modifier 
notablement  le  coefficient  d’ulilisation  et  conduire  &  des  resultats 
errones.  Ainsi,  Mucor  piriformis  (p.  122,  alin.  4)  est  consider  comme 
sans  pouvoir  celtulolytique,  bien  que  detruisant  2,5  */»  de  cellulose  en 
cinquante  jours  (le  lexte  ne  dit  pas  s’il  s’agit  de  la  vie  aerobie  ou  anae- 
robie).  Or,  M.  alternans  (p.  112),  consider^  comme  actif,  a  un  pouvoir 
cellulolytique  represente  par  des  chiffres  faibles  (1,6  %  en  aerobie  et 
3,5  °/0  en  anaerobie),  en  trente  jours  :  si  on  ajoutait,  au  chiffre  d’utili- 
sation  (2,5  %)  fourni  par  M.  piriformis,  le  poids  de  la  cellulose  fixee 
dans  la  membrane,  quelque  chetive  que  soit  la  culture,  le  pourcentage 
de  destruction  en  cinquante  jours  serait  sans  doute  sup6rieur  aux  deux 
coefficients donnes pour M.  alternans' 

De  plus,  le  developpement  parfois  luxuriant  (p.  108),  des  Mucor  dans 
des  milieux  depourvus  de  cellulose  oil  le  carbone  est  fourni  par  un 
sucre  seul,  de  l  amidon,  des  dextrines  (p.  66  k  72,  107  A  112),  ou  par  un 
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sucre  et  une  mature  albuminoi'de  (p.  73  :  ovalbumine,  pep  lone),  permet 
de  supposer  que,  dans  un  milieu  cellulose  contenant  en  meme  temps  du 
carbone  sous  une  autre  forme  (matieres  fecales  :  p.  77  et  112),  le  cham¬ 
pignon  peut  assurer  sa  nutrition  en  carbone  et  edifier  sa  membrane 
cellulosique,  &  la  fois  aux  depens  de  la  cellulose  du  milieu  et  des  autres 
substances  carbonees.  De  sorte  que,  la  cellulose  du  mycelium  peut 
compenser  eniierement,  et  au  delci,  la  perte  subie  par  la  cellulose  intro- 
duite  dans  le  milieu  de  culture  :  ainsi  un  organisme  actif  peut  etre 
consid6re  comme  inerte. 

II  est  so li ha i table  que  ce  travail  soit  repris  sur  ces  divers  points.  De 
nouvelles  recherches  conduiraient  &  modifier  les  taux  d’utilisation  et, 
peut-6tre  aussi,  k  considerer  comme  actifs  sur  la  cellulose  des  orga- 
nismes  signales  comme  inactifs. 


Action  des  organismes  sur  le  cellobiose. 

Isomerisation  du  cellobiose  en  maltose.  Relations  du  cellobiose 
et  du  maltose. 

Les  deux  Fusarium  n’ont  pas  et6  etudies,  quant  aux  produits  d’hydro- 
iyse  de  la  cellulose. 

Deux  des  organismes  isol^s  (. Mucor  spinosus ,  M.  alternans  :  il  n’y  a 
pas  lieu  d’envisager  la  bact6rie  pour  les  raisons  donnees  d6jh)  secr^tent 
de  la  cellulase,  hydrolysent  la  cellulose  et  ont  permis  d’oblenir  du  cel¬ 
lobiose  (p.  79  h  80,  87  a  89,  113  k  113). 

M.  spinosus,  allant  plus  loin,  secrete  de  la  cellobiase,  dedouble  le 
cellobiose  et  donne  du  glucose.  Le  cellobiose  rencontre  dans  les  cultures 
de  M.  spinosus  offre  des  caracteres  bien  particulars  dont  il  sera  ques¬ 
tion  plus  loin.  M.  alternans  agit  dans  un  autre  sens,  ne  dedouble  pas  le 
cellobiose,  mais  le  transt'orme  en  maltose  dans  le  milieu  de  culture,  par 
simple  isomerisation  (p.  114  et  115).  Puis,  le  maltose  subit  la  fermenta¬ 
tion  alcoolique  sans  passer  par  le  stade  de  monosaccharide  (p.  110, 
111,112,114). 

Action  de  Mucor  alternans  sur  le  cellobiose  (p.  113  h  115'.  —  L’auteur, 
cultivant  M.  alternans  sur  le  milieu  «  cellulose-matieres  f6cales  »  de 
Mms  Kuouvine  modifi6,  prend  une  culture  de  dix-huit  jours,  plasmolyse 
le  mycelium  dans  le  milieu  lui-meme,  au  moyen  d’une  solution  concen- 
tree  de  phosphate  trisodique,  ajoute  du  xylol  pour  eviter  la  fermentation 
alcoolique  el  abandonne l’ensemble  a  37"  pendant  huit  jours.  Ilconstate 
ensuite  que  le  liquide  reduit  la  liqueur  de  Feuunu  et  fournit  k  la  reac¬ 
tion  des  osazones  un  resultat  positif. 

En  raison  de  la  presence  d’un  sucre  reducteur,  il  pense  qu’il  ne  peut 
etre  question  que  du  glucose  ou  du  maltose  (p.  114).  lei,  l’auteur  semble 
ne  pas  tenir  un  compte  suffisant  de  la  presence  possible  et  meme  pro¬ 
bable  (p.  114  et  115)  du  cellobiose  (voir  plus  loin  :  remarques).  Il  sup- 
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pose  done  (p.  114),  en  raison  du  point  de  fusion  et  des  solubility,  que 
l’osazone  obteaue  est  unique  :  celle  du  maltose.  Pour  dissiper  son 
doule,  ilinstitue  deux  series  d’essais  (p.  114). 

1°  D:une  part,  il  hydrolyse,  par  l’acide  chlorhydrique  h  chaud,  le 
liquide  contenant  le  sucre.  II  compare,  au  polarimetre,  le  liquide  non 
hydrolyse  au  liquide  hydrolyse,  en  faisant  toutes  corrections  utiles,  et 
obiient  pour  le  liquide  hydrolys6  un  angle  de  deviation  constamment 
inlerieur  d'un  tiers  environ  a  Tangle  donne  par  la  liqueur  primitive 
non  hydrolysee. 

2“  D’autre  part,  le  pouvoir  r^ducteur  du  liquide  initial  et  celui  du 
liquide  hydrolyse  ont  6te  determines  h  Taide  de  la  liqueur  de  Fehling. 
Le  pouvoir  r6ducteur  du  liquide  hydrolyse  s’est  rnoDtre  exactement  egal 
au  double  de  celui'  de  la  liqueur  non  hydrolysee. 

Ces  constatations  conduisent  1’auteur  h  la  conclusion  suivante 
(p.  114  :  «  Devant  ces  fails,  nous  nous  croyons  en  droit  de  conclure 
que  M.  allernans  degrade  la  cellulose  jusqu'au  stade  maltose,...  sucre 
qui  est  ensuile  directement  decompose  enalcoolet  en  gaz  carbonique.  » 

II  est  a  remarquer  que  ces  observations  seraient  de  nature  h  changer 
nos  conceptions  sur  les  structures  relatives  de  la  cellulose  et  de 
l’amidon.  L’hydrolyse  menagee  de  l’amidon  donne  du  maltose,  tandis 
que  Thydrolyse  menagbe  de  la  cellulose  (')  conduit  &  un  hexobiose  parti- 
culier  differentdu  maltose  :  le  cellobiose. 

L'auteur,  apres  avoir  constate  (p.  144)  que  les  produits  d’hydrolyse 
fournis  par  ,)/.  alternans  dans  son  action  cellulolytique  sont  differents 
de  ceux  preduits,  dans  les  monies  conditions,  par  M.  spinosns  (cellobiose 
et  glucose),  se  pose  la  question  suivante  :  la  degradation  cellulosique 
(vers  le  maltose)  passe-t-elle  par  le  stade  cellobiose?  Pour  y  repondre, 
il  pratique  une  uouvelle  culture,  qu’il  arrete  (p.  114)  au  bout  de  cinq 
jours  (au  lieu  de  dix-huit  jours  :  p.  113)  par  addition  de  toluene.  Si  le 
cellobiose  correspond  bien,  ici,  h  un  stade  d’hydrolyse  precedant  le  mal¬ 
tose,  les  conditions  relatives  aux  temps  de  culture  semblent  permettre 
d’esperer  l’identifreation  de  ce  cellobiose,  avant  sa  transformation  en 
maltose.  Et  l’auteur  caracterise,  en  efl’et,  nettement,  le  cellobiose  a  l’etat 
de  cellobiasazone,  apres  l’avoir  separe  du  maltose  qui  l’accompagne,  par 
Taction  de  la  levure  de  bibre  qui  detruit  le  maltose  seul,  par  fermenta¬ 
tion  alcoolique. 

La  production  de  cellobiose  a  6t6  soulignee  (p.  115)  par  le  dbdouble- 
ment  de  ce  sucre  en  glucose,  au  moyen  de  Temulsine  du  commerce  qui 
contient  de  la  cellobiase  (p.  80). 

Il  s’agit  done  bien  d’une  veritable  isomerisation  du  cellobiose  en 
maltose. 

La  conclusion  (p.  115)  de  M.  R.  Sartor y  , est  que  :  M.  alternans 


l.  Skraup  et  Konig  (22);  Maquenn*  et  Goodwin  (16) ;  Bertrand  et  Roldeher  (3). 
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attaque  la  cellulose  et  la  degradation  de  ce  polysaccharide  passe,  par  le 
stade  cellobiose,  au  maltose  qui  est  transforme  lui  mSme,  ensuite,  en 
alcool  par  fermentation.  L’auteur  ajoute  :  cette  assimilation  distingue 
done  M.  alternans  de  M.  spinosus  qui,  lui,  hydrolyse  le  cellobiose  en 
glucose  (p.  79  et  80). 

Remarques.  —  Isomerisation  du  cellobiose.  —  Aprils  avoir  essay6  de 
prouver  et  clairement  conclu  a,  l’existence  du  maltose,  comme  unique 
sucre  (*)  repr^senlant  le  stade  extreme  de  l’attaque  de  la  cellulose  par 
M.  alternans,  et  aprfes  avoir  vu  ce  maltose  m61ang6  au  cellobiose  dans 
des  cultures  jeunes,  1’auteur  donne  un  raccourci  de  ses  observations  : 
l’hydrolyse  de  la  cellulose  passe,  par  le  stade  cellobiose,  au  maltose  qui 
est  lui-m6me  transforme  en  alcool  (p.  115).  Un  r6sultat  aussi  important 
m^ritait  d’etre  mentionne  dans  les  conclusions  g6n6rales  (p.  161).  Mais 
le  maltose  n’y  figure  pas  parmi  les  produits  intermediaires  (sucres)  de 
degradation  de  la  cellulose. 

Selon  l’auteur,  M.  alternans  donne  done  du  maltose,  aussi  bien  dans 
T  hydrolyse  de  la  cellulose  que  dans  celle  de  la  mi  don  (p.  111). 

Ce  fait  capital  modifierait  singuliferement  les  donnees  des  auteurs  d6jci 
cites,  en  ce  qui  concerne  les  structures  mol6culaires  relatives  de 
l’amidon  et  de  la  cellulose  :  auteurs  pour  lesquels  la  cellulose  est  une 
cellosane  (ou  cellobiosane),  tandis  quel’amidon  est  une  maltosane.  Mais 
M.  R.  Sartory  restreint  le  probleme,  en  signalant  le  passage  de  l’hy- 
drolyse  cellulosique  par  le  stade  cellobiose  avant  d’arriver  au  mal¬ 
tose  et  ne  vise  ainsi  qu’une  simple  transformation  du  cellobiose  dej& 
produil  en  maltose  (par  consequent  :  par  isomerisation),  dans  le  milieu 
lui-m6me. 

Tout,  ici,  repose  done  sur  l’identification  du  maltose  dans  le  milieu 
de  culture. 

Caracterisation  du  maltose  ip.  114).  —  L’auleur  veut  prouver  de 
facon  decisive  qu’un  sucre  unique,  le  maltose,  est  bien  present  dans  la 
culture  de  dix-huit  jours  plasmolysee,  additionnee  de  xylol  et  aban¬ 
donee  a  elle-meme  pendant  huit  jours  (*),  etque  le  doute,  sensible  &  la 

1.  It  y  a  lieu  de  noter  que,  par  reflet  de  la  plasmolyse  et  seloa  l’auteur  (p.  113), 
les  cultures  de  M.  alternans  contiennent,  a  l’dtat  libre,  les  exoferments  et  les  endo- 
ferments  au  milieu  desquels  doit  setrouver  la  maltase.si  l'organisme  en  sdcrSte.  Le 
maltose  (aliment  de  choix  :  p.  114)  ne  subissant  aucun  d6doublement,  mtme  aprfes 
plasmolyse  et  aprfis  huit  jours  de  contact,  on  doit  en  ddduire  que  .1/.  alternans  ne 
sderfete  ni  endomaltase  ni  exomaltase,  et  que,  comme  l’indique  1'auteur  (p.  110,  111, 
112,  114),  il  assimile  ou  fait  fermenter  le  maltose  d'une  facon  absolument  directe, 
sans  dddoublemer.t  externe  ou  interne  en  glucose. 

2.  L’absence  )de  cellobiose  (celiobiosazone  :  soluble  dans  l’alcool  et  aussi  dans 
l’eau;  fond  a  198°),  constatde  dans  ces  essais  est  inattendue,  car  les  ferments  lib6r£s 
par  la  plasmolyse  da  myedlium,  agissant  progressivement  sur  une  fraction  de  la 
cellulose  du  milieu  (p.  113),  la  ddsintdgrent  partiellement,  et  la  font  passer  par  le 
stade  cellobiose,  avant  d’arriver  au  maltose  (p.  114  et  115). 
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page  114  (alin.  2),  n’est  plus  possible.  Dans  ce  but,  il  etudie  Taction  sur 
la  lumiere  polaris^e,  ainsi  que  le  pouvoir  rdducteur  du  liquide  de 
culture  non  hydrolyse  et  hydrolyse  (p.  114,  alin.  3). 

Dans  le  cas  de  l’6tude  polarim^trique,  s’il  s’agissait  bien  de  maltose  ; 
le  calcul  montre  que,  toutes  corrections  faites,  l’abaissement  de  la  rota¬ 
tion  consecutif  &  l’hydrolyse  correspondrait  k  un  chi’ffre  tr6s  different, 
tres  eloign6  de  celui  qui  est  signale  :  1/3. 

Le  pouvoir  rotatoire  du  maltose  hydrate  est  de  +  140°  environ ;  celui 
du  glucose  hydrate,  de  -f-  48°  environ.  Le  poids  du  maltose  dissous  et 
celui  du  glucose  provenant  de  son  hydrolyse  Slant  les  mSmes  &  5  °/0 
prSs,  les  chiffres  lus  apres  et  avant  l’hydrolyse  sont  done  sensiblement 
lies  par  le  rapport  des  pouvoirs  rotatoires,  soit  48/140;  soit  un  abaisse- 
ment  des  deux  tiers  environ. 

II  ne  peut  done  pas  Stre  question  de  maltose.  Deux  molecules  de 
glucose  (+18°)  issues  de  I’hydrolyse  d’une  molecule  de  maltose  (+140°) 
ne  paraissent  pas  pouvoir  donner  48  X  2  =  96  comme  pouvoir  rotatoire, 
ni  le  rapport  96/140  (soit  :  un  abaissement  de  1/3)  entre  les  rotations 
observSes  aprSs  et  avant  l’hydrolyse. 

Dans  le  cas  de  la  mesure  du  pouvoir  reducteur  &  la  liqueur  de 
Fehling,  le  maltose  ne  peut  pas  etre  reconnu  davantage.  Le  glucose,  en 
effet,  a  un  pouvoir  reducteur  nettement  infSrieur  au  double  (trouvS  par 
1’auteur)  de  celui  du  maltose  qui  lui  a  donne  naissance.  Dans  cette 
mesure,  les  pouvoirs  reducteurs  relatifs  des  liquides  (initial  et  hydrolyse) 
auraient  ete  sensiblement,  dans  le  cas  de  la  presence  du  maltose  : 

1  1 
maltose  anhydre^-^:  glucose  anhydre  j- 

En  un  mot,  une  molecule  de  maltose,  bien  que  fournissant  dans  son 
dedoublement  deux  molecules  de  glucose,  ne  double  pas  son  pouvoir 
reducteur. 

Le  cellobiose  lui-meme  ne  respond  pas  a  ces  caracteres.  La  solution  de 
ce  sucre,  hydrolyse  en  glucose,  fournirait  une  rotation  sup6rieure  et  non 
inferieure  h  celle  de  la  solution  non  hydrolysee. 

La  production  de  maltose  dans  l’hydrolyse  de  la  cellulose  par 
M.  alternans  ne  parait  done  pas  d6montree  et,  par  1R  meme,  nous 
n’avons  pas  h  envisager  la  reality  de  l’isom^risation  du  cellobiose  en 
maltose. 

Relations  du  cellobiose  ejt  du  maltose.  —  Ce  qui  precede  suppose 
l’isom6rie,  bien  6tablie  d'ailleurs  (*),  du  cellobiose  proprement  dit  et  du 
maltose.  Mais  peut-£tre  s’agit-il,  dans  le  present  travail,  d’un  cellobiose 
different  de  celui  des  auteurs  pr6cites. 

L’auteur  nous  donne,  en  effet,  deux  definitions  du  cellobiose  (ou 
cellose).  Nous  lisons  (p.  30)  :  «  En  chimie,  la  cellulose  r6pond  aux 
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proprteies  suivantes  Tandis  que  l’hydrolyse  menagee  de  l’amidon 
conduit  au  maltose,  l’hydrolyse  m4nag6e  de  la  cellulose  operee  dans 
certaines  conditions  fournit  le  cellose  (cellobiose),  sucre  isomere  du 
maltose  et  fournissant,  lui  aussi,  dans  son  dedoublement,  2  molecules 
de  glucose.  »  Cette  definition  correspond  bien  &  celle  des  auteurs  qui 
ontdecouvertou  etudie  le  cellobiose. 

Nous  trouvons  (p.  31)  une  definition  diff6rente  :  «  Do  nos  jours,  on 
comprend  sous  le  terme  de  cellulose  un  complexe  forme  de  cellosane, 
anhydride  du  cellobiose  et  isomere  du  maltose.  »  Cette  derniere  defi¬ 
nition  n  est  pas  aussi  repandue  que  la  precedente.  II  en  resulte  que, 
de  nos  jours,  le  mot  cellosane  d6signe  un  anhydride  du  cellobiose,  ce 
quiest  normal,  mais  que  le  cellobiose  et  le  maltose  ne  seraient  plus  deux 
isom6res  :  dans  les  cultures  de  M.  alteriians,  la  transformation  du 
cellobiose  en  maltose  exigerait,  non  une  isomerisation,  mais  une 
ddshydratation. 

Action  do  Mucor  spinosus  sur  le  cellobiose.  —  Mucor  spinosus  (p.  78, 
79,  80)  hydrolyse  la  cellulose,  donne  du  cellobiose  et,  l’hydrolyse  allant 
plus  loin,  du  glucose  (cellulase  et  cellobiase).  II  se  separe  ainsi  de 
M.  alternans  qui  (p.  113  k  113),  au  lieu  de  dedoubler  le  cellobiose  en 
glucose,  le  transformeraiten  maltose  (cellulase;  pasde  cellobiase;  mais, 
peut-etre,  un  ferment  isomerisant  special). 

M.  spinosus  fait,  de  plus,  subir  a  cellobiose  une  transformation 
assez  inattendue  (p.  80).  L’auleur,  eherchant  a  rendre  decisives  les 
preuves  de  l’existence  du  cellobiose,  a  cote  du  glucose,  dans  ses  milieux 
de  culture  celluloses,  applique  les  donnees  de  Bertrand  et  Holderer  (3), 
de  Fiscber  et  Zemplen  (6),  concernantla  presence  de  la  cellobiase  dans 
l’emulsine  du  commerce,  et  l’absence  de  ce  ferment  dans  la  levure. 

L’identification  du  cellobiose,  en  presence  du  glucose,  a  ete  pratiquee 
comme  suit  :  l’essai  a  porte  sur  3  litres  de  milieu  de  culture  cellulose.  Le 
glucose  a  eteelimine  par  fermentation,  a  l’aide  de  la  levure  de  biere  qui 
n’agit  pas  sur  le  cellobiose.  Le  liquide,  concentre  jusqu’4  60  cm5,  a  ete 
divis6  en  deux  parties.  A  l’une  d’elles,  l’auteur  a  ajoute  les  reactifs 
necessaires  pour  la  production  des  osazones  :  au  cours  de  cette  mani¬ 
pulation,  aucune  osazone  n’a  pu  etre  mise  en  evidence.  II  est  a  remar- 
quer  que  le  liquide  sucre  contenant,  avant  la  fermentation  alcoolique, 
a  cote  du  glucose,  du  cellobiose  inattaquable  par  la  levure,  on  devrait 
s'attendre  a  la  formation  d'une  osazone  :  la  cellobiosazone,  dont  le  mode 
d’obtention  est  decrit  page  79. 

La  deuxieme  partie  du  liquide  fermente  concentre  a  ete  soumise  a 
Faction  de  Femulsine  (cellobiase  qui  dedouble  le  cellobiose  en  glucose), 
puis  a  fourni  de  la  glucosazone,  contenant  encore  des  traces  de 
cellobiosazone. 

Remarques.  —  Cette  manipulation,  seule  decritc  avec  delail,  est  des 
plus  importantes  dans  le  travail,  car,  sur  0  champignons  etudies,  deux 
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Macor  seulement  ont  foumi  A  l’auteur  du  cellobiose  accompagnA  d’un 
autre  sucre. 

Les  deux  fractions  du  meme  liquide  dAbarrasse  du  glucose  par  fer¬ 
mentation  onl,  evidemment,  exactement  la  mAme  composition.  Cepen- 
dant,  la  premiere  fraction,  dans  laquelle  on  devrait  s’attendre  A  trouver 
du  cellobiose,  ne  fournit  pas  de  cellobiosazone ;  tandis  qu’ii  l’aide  de  la 
deuxieme  on  produit,  apres  action  de  l’6mulsine  (qui  dedouble  le  cello¬ 
biose  en  glucose),  l’osazone  du  glucose,  m^langee  peut-6tre  A  des 
traces  de  cellobiosazone  correspondent  A  du  cellobiose  non  dedouble. 

Le  cellobiose  parait  done  ne  pas  preexister  dans  le  milieu  de  culture 
fermente  initial,  ou  semble  renaitre  au  contact  de  l’emulsine.  Cependant, 
ce  sucre  a  ete  isole  des  cultures  A  l’etat  de  purete,  apres  simple  elimina¬ 
tion  du  glucose  par  la  levure  (p.  79)  etsans  l’intervention  de  l’emulsine. 

II  est  a  peine  utile  de  signaler  l’importance  et  la  nouveautA  de  ces  faits. 

(A  suivre.)  Pierre  Lavialle, 

Professeur  a  la  Faculte  de  Pharmacie  de  Strasbourg. 


NOTICE  BIOGRAPHIQUE 

ERNEST  GERARDIN 

(1844-1930) 

II  y  a  quelques  semaines,  mourait  a  Sezanne  (Marne)  l’un  des  repre- 
sentants  les  plus  distingues  de  la  Pharmacie  champenoise,  Ernest 
Gerardin,  dont  la  reputation  d’erudit  bibliophile  elait  bien  connue, 
puisque  notre  excellent  ami  le  Dr  P.  Dorveaux  Ini  avait,  en  1923, 
consacre  quelques  pages  dans  le  Bulletin  de  la  Societe  d'Histoire  de  la 
Pharmacie  ('),  accompagnees  d’un  excellent  portrait ;  depuis  1914,  il  Atait 
membre  de  cetle  Society. 

Ernest  Gerardin  est  n£  a  Vitry-le-Frangois  (Marne)  en  1844  et  com- 
menga  son  stage  en  pharmacie,  a  Sezanne,  dans  l’officine  d’un  de  ses 
oncles,qu’il  nedevait  desormais  jamais  quitter, sauf  pendant  ses  annees 
d  etudes  A  Paris,  de  1864  4  1869. 

Epris  de  musique  et  d’art,  cet  esprit  fin  et  distinguA  aurait,  dans  sa 
jeunesse,  volontiers  cede  a  la  tentation  d’une  toute  autre  carriere. 

A  Sezanne,  petite  ville  ou  1’industrie  de  la  poterie  elait  assez  floris- 
sante,  Ern.  Gerardin  utilisa  les  connaissances  acquises  en  chimie  et 
soutint  A  Reims,  en  1869,  une  thAse  inaugurale  de  Pharmacie,  intitulee 

1.  P.  Dorveaux.  Les  Historiens  du  jour.  Emile  Gerardin.  Bull.  Soc.  Hist. 
Pharmacie,  Paris,  octobre  1923,  n°  20,  p.  310,  avec  un  portrait  hors  texte. 
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«  Essai  sur  fart  ceramique ;  analyse  de  matiercs  premieres  :  argile, 
etc.  »,  sous  la  pr6sidence  de  A.  Cuatin,  avec  Maldan  et  Grandval  pere 
comme  assesseurs. 

Installe  a  Sezanne  oil  il  a  exerce  de  1869  k  1906,  il  eat  la  satisfaction 
de  demeurer  dans  sa  maison,  en  abandonnant  les  soucis  professionnels 
&  son  fils.  Il  vecut  IS,  au  milieu  de  ses  objets  d’art  et  de  ses  livres, 
publiant  de  temps  k  autre  des  notes  originales  dans  les  divers  organes 
professionnels. 

D’une  haute  probity,  d’un  commerce  infiniment  agreable,  il  aimait  k 
recevoir  des  visiteurs,  qu’il  charmait  par  son  urbanite  et  son  Erudition. 

La  pharmacie  Gerardin  possedait  de  vieux  vases  interessants,  des 
mortiers;  le  territoire  de  Sezanne  fournissait  &  foison  les  fossiles  de 
la  fontaine  petrifiante  tertiaire,  deversoir  du  lac  de  Rilly,  aussi  le 
jeune  pharmacien  s’en  est-il  donn6  k  coeur  joie  et  devint-il  collectionneur 
av6r6. 

On  trouvera  dans  le  Bulletin  de  la  Societe  pr6cit6  une  liste  d’une 
soixantaine  denotes  d’ERNEST  Gerardin  et  le  Bulletin  des  Sciences  Phar- 
macologiques  a  eu  la  primeur  de  quelques-unes  :  sur  le  Ladanum  (1919), 
sur  les  «  opercules  de  Murex  »  dits  :  ongles  odorants  (1924).  C’est  sur- 
tout  sous  le  pseudonyme  «  Le  Bibliophile  champenois  »  que  1’on  ren¬ 
contre  le  plus  grand  nombre  de  ces  article®,  reproduils  le  plus  souvent 
par  ailleurs. 

Tr6s  eslime  dans  sa  ville  adoptive,  il  fut  conseiller  municipal,  d616gue 
cantonal,  administrafeur  de  la  Gaisse  d’6pargne,  membre  du  Gonseil 
d’Administration  du  College,  etc.;  aussi,  malgr6  que  son  grand  &ge  l’ait 
un  peu  fait  oublierde  la  jeune  generation,  une  grande  partie  de  la  popu¬ 
lation  accompagna  ses  depouilles  k  leur  derniere  demeure  ofi,  selon  le 
desir  du  d6funt,  aucun  discours  ne  fut  prononc6.  C’est  un  pieux  devoir, 
pour  le  compatriote  signataire  de  cette  note,  qu’il  honora  de  son  amitie, 
de  consacrer  ici  quelques  lignes  ct  cette  belle  figure  professionnelle. 

Em.  Perrot. 
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La  coque  de  cacao  :  sa  composition  chimique, 
son  emploi  en  didtdtique. 

Parmi  jles  industries  qui  se  perdent,  je  verserais  specialement  un 
pleur  de  regret  sur  celle  du  marchand  de  chromos  :  si  les  oeuvres  qu’il 
exposait  aux  regards  charm6s  des  fldneurs  n’etaient  pas  toujours  d'un 
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gout  parfait,  si  l'exuberance  de  leurs  coloris  impressionnait  parfois 
trop  violemment  la  ratine,  du  moins  r6v61aient-elles  un  souci  de  1’eclec- 
tisme  digne  de  louange ;  k  cote  des  sujets  les  plus  ydifiants,  on  y  pouvait 
admirer  des  scenes  empreintes  d’une  saine  gauloiserie,  un  venerable 
Saint-Ioseph  qui  voisinait  avec  un  petit  marquis  poudre  baisant  la 
nuque  d’une  soubrette  amplement  d6collet6e,  les  disciples  d’Emmaiis 
servant  de  pendant  4  un  tourlourou  occupy  A  sabler  le  verre  de  petit 
bleu  que  lui  verse  une  servante  aux  yeux  egrillards,  une  Sainte-Rose 
de  Lima  au  visage  emaciy  par  les  mortifications  faisant  le  contraste  le 
plus  saisissant  avec  un  gros  moine  hilare  et  rubicond  tenant  d’une  main 
une  alliciante  poularde  ou  un  pantagruyiique  pAte  et  caressant  de 
l’autre  une  fiasque  de  vin  cliss6e  d’osier.  Ce  moine,  malgry  son  adipo¬ 
sity,  etait  ce  que  j'oserais  appeler  le  clou  de  l’exposilion  en  plein  air  et 
je  ne  doute  pas  que  sa  lippe  sensuelle,  ses  narines.dilatees  n’aient  ete, 
pour  beaucoup  de  spectateurs,  les  uniques  documents  qu’ils  possedassent 
sur  la  vie  des  cloitres.  Aujourd’hui,  instruit  par  des  auteurs  tels  que 
J.  K.  Huysmans  et  A.  Rette,  le  public  s’est  fait  a  ce  sujet  des  idees  plus 
conformes  a  la  verity  :  la  poularde,  le  p4te  et  les  grands  crus  monas- 
tiques  ont  fait  leur  temps  comme*  le  «  frere  il  faut  mourir  »  que  la 
legende  mettait  dans  la  bouche  des  trappistes,  comme  la  tombe  qu’une 
tradition  ejusdem  farinee  leur  faisait  creuser  chaque  jour  au  risque 
d’atleindre  le  centre  du  globe  terrestre  pour  peu  qu’ils  devinssent  cen- 
tenaires.  Rycemment  encore,  l’eminent  dietyticien  Paul  Carton  consa- 
crait,  dans  la  seconde  syrie  de  ses  Enseignements  et  traitements  natu- 
ristes  pratiques ,  au  regime  des  ordres  religieux  des  pages  d’un  haut 
interet  qui  ont  dissipy  toute  yquivoque  sur  la  fatjon  dont  on  s’alimente 
dans  les  couvenls.  De  quelque  observance  qu’ils  relevent,  quelle  que 
soit  la  couleur  de  leur  veture,  moines  et  moniales  obeissent  aux  lois  les 
plus  strides  de  la  frugality  et  le  seul  reproche  qu’on  puisse  leur 
adresser,  avec  le  maitre  du  naturisme,  est  de  suivre,  la  plupart  du 
temps,  un  regime  «  inutilement  carency  »,  les  Carmelites,  surtout,  qui 
«  laissant  trop  souvent  leurs  menus  au  hasard  des  ravitaillements 
offerts  »,  negligent  les  legumes  crus,  ces  sources  abondantes  de  prin- 
cipes  vitalises,  et  abusent  des  oeufs  qu’elles  consomment  parfois,  en 
certains  monasteres,  au  nombre  de  quatre  par  jour,  oubliant  ainsi  le 
precepte  medieval  : 

Monachus  in  clauslro 

Non  valet  ova  duo. 

Elies  trouvent,  il  est  vrai,  d’appreciables  compensations  dans  les 
coques  de  cacao  dont  je  me  propose  de  dire  ici  quelques  mots  et  qui, 
sans  qu  on  puisse  —  et  pour  cause  —  en  faire  remonter  la  prescription 
A  leur  saint  fondateur,  le  prophyte  Elie,  paraissent  elre,  dans  leur  ordre, 
d’un  usage  courant  depuis  une  ypoque  assez  lointaine.  Ce  detail  me  fut 
Bull.  Sc.  Pharm.  ( Novembrc  1S30).  41 
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donne.il  y  a  plus  de  trente  ans,  par  Mme  L.  Foucuer,  veuve  de  l’indus- 
triel  parisien  dont  les  chocolateries  doivent  aujourd’hui  une  juste 
renommse  a  l’exquise  finesse,  &  l’incomparable  purely,  a  la  variet6 
pleine  de  fantaisie  de  leurs  produits.  Elle  roe  raconta  que  la  majeure 
partie  des  coques  de  cacao,  r^sidus  de  la  fabrication  du  chocolat,  trou- 
vaient  de  fideles  clientes  chez  les  filles  de  Sainte-Therese  ou  parmi 
des  religieuses  du  vieux  quartier  de  la  rue  du  Bac  qui  elevaient  des 
orphelins  et  administraienl  h  leurs  pensionnaires  l’infusion  ou  la 
decoction  de  ces  coques  comme  un  tonique  aussi  salutaire  qu’econo- 
mique,  particuliferement  propre  a  favoriser  la  croissance. 

Le  cadre  restreint  de  cette  notice  et  mon  incomprehension  innee  de 
tout  ce  qui  touched  la  mecanique  m’interdisent  d’entrer  dans  de  longs 
details  sur  les  proc6des  employes  pour  torrefier  les  feves  de  cacao  et 
pour  separer  l’amande  de  son  enveloppe;  je  renvoie  ceux  de  mes  lec- 
teurs  qu’interesserait  ce  sujet  aux  travaux  si  richement  documented 
que  lui  a  consacres  mon  savant  collegue  et  ami  Raoul  Lecoq  (‘).  11s  y 
apprendront  comment,  grace  &  d’ingenieux  appareils  bluteurs  secondds 
par  de  non  moins  ihgenieux  ventilateurs,  les  fragments  d’amandes  sont 
regus,  d’un  c6td,  dans  des  caisses,  tandis  que,  de  l’autre,  les  coques 
viennent  se  rassembler  dans  des  sacs.  Ces  coques,  cassantes  et  presen- 
tant Tepaisseur  d'une  feuille  de  papier  de  parchemin,  ont  une  couleur 
qui  varie  du  blond  havane  au  brun  rougeatre  ;  on  y  retrouve  l’odeur 
agreable  si  caracteristique  du  cacao.  Elies  doivent,  lorsque  le  decor- 
tiquage  a  6td  pratiqu6  dans  de  bonnes  conditions,  ne  renfermer  aucune 
parcelle  de  l’amande  dont  elles  different  alors  par  une  teneur  conside- 
rablement  moins  elevee  en  beurre  (2,186  au  lieu  de  45,881  selon  Har- 
hisson  et  Jenman,  4,01  au  lieu  de  50,72  d'apres  les  analyses  de  Raoul 
Lecoq).  Sans  presenter  de  tels  ecarts,  les  autres  elements (albuminoi'des, 
amidoD,  saccharose,  thdobromine,  cafeine,  substances  astringentes), 
s’y  trouvent  egalement  en  proportions  moindres  :  cependant  leur  pour- 
centage  en  theobromine  est  encore  assez  elev6,  ainsi  qu’il  appert  des 
recherches  de  Trojanowsky  a  qui  5  Kos  de  coques  ont  fourni  7  gr.  4  de 
ce  corps  h  1,’etat  de  purete  et,  d’apres  Rotuea,  elles  ne  contiennent  pas 
moins  de  0^18  a  0,26  pour  100  de  cafeine.  C’est  ce  qui  explique  les  acci¬ 
dents  constates  par  differents  auteurs  (Marchadier,  Goujon,  Rotuea) 
chez  des  chevaux  dans  l’alimentation  desquels  on  avait  introduit  des 
rations  de  coques  correspondant  h  l’absorption  quotidienne  de  5  gr.  de 
theobromine  et  de  2  gr.  de  cafeine  environ  (3).  Mais  les  doses  de  ces 
alcaloides  sont  si  faibles  dans  les  breuvages,  infusions  ou  decoctions, 
prepares  avee  les  enveloppes  seminales  du  cacao,  que,  chez  l’homme, 

t.  Raoul  Lecoq.  Cacao,  poudrcs  do  cacao  ct  farines  alimcntaires  composees  avrc  et 
sans  cacao,  Vioot  freres,  editeurs,  Paris,  1925. 

2.  F.  Rctthea.  Toxicitd  des  coques  de  cacao  dars  l’alimentation  des  chevaux  et  du 
bdtail.  Bull ■  Sc.  Phanm.,  juillet  1920,  27. 
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leur  emploi  est  exempt  de  tout  effet  toxique  et  peut  etre  autorise  par  les 
dieteticiens  les  plus  timores,  les  plus  convaincus  des  mefaits  dont, 
actuellement,  on  a  une  tendance,  d'ailleurs  peu  justice,  a  rendre  res- 
ponsables  le  cacao  et  ses  produits.  Ne  filt-ce  qu’h  cause  de  leur  action 
diur6tique  et  tonique,  ces  breuvages  meriteraientqu’on  les  pronat ;  mais 
ils  presentent  encore  d’autres  avantages  qui  decoulent  des  Iravaux  que 
viennent  de  faire  paraitre  reeemment  trois  maitres  dont  les  noms  font 
autorite  dans  toutes  les  questions  relatives  a  l’hygiene  alirnentaire  : 
MM.  les  professeurs  H.  Labbe  et  Heim  de  Balsac  et  M.  R.  Lebat.  Ces 
auteurs  ontetabli,  dans  les  differentes  parlies  du  cacao,  la  presence  de 
sterols  auxquels  ils  ont  donne  le  nom  de  tlieosterols  :  ceux  que  ren- 
fermenl  les  coques  s’y  trouvent  en  partie  a  l’etat  libre,  alors  que,  dans 
le  beurre  de  feves,  ils  se  trouvent  etherifies  p’ar  les  acides  gras. 
L’ensemble  de  leurs  proprietes,  les  modifications  que  leur  impriment 
les  rayons  ultra-violets  les  rapprocbent  de  la  eerie  des  ersioslerols.  Des 
rats  rendus  rachitiques  par  l’alimentation  au  regime  Randoin-Simonnet 
ayant  ete  sournis  ensuite,  les  uns  a  Taction  des  theosterols  irradies,  les 
autres  hcelle  de  ces  produits  non  irradies,  on  a  constate,  chez  les  premiers 
une  guerison  complete,  chez  les  seconds  une  amelioration  tres  marquee. 
Pour  ajouter  h  la  certitude  de  ces  resultats,  les  experimentateurs  ont 
sacrifid  les  animaux  ainsi  traites  et  recherche  la  teneur  de  leurs  cendres 
en  anhydride  phospliorique  :  chez  les  sujets  ameliores  par  les  sterols 
non  irradies,  elle  se  releve  manifestement  (0,7  °/0  de  plus  que  chez  les 
rachitiques) ;  chez  les  sujets  gueris  par  ces  principts  soumis  h  l’influence 
des  rayons  ultra-violets,  elle  augmente  consid^rablement  et  ne  presenfe 
plus,  vis-a-vis  des  individus  normaux,  qu’un  deficit  de  0,5  °/0.  On  peut 
done  conclure  que  les  theosterols  du  cacao  «  se  comportent  vis-&-vis  du 
rachitisme  experimental  comme  des  supports  de  vilamine  D  et,  apres 
irradiation,  pendant  un  temps  convenable,  amenent  la  gu6rison  des  rats 
rendus  rachitiques  dans  les  conditions  experimentales  devenues  clas- 
siques  (*)  ». 

C’est  ainsi  que  1’emploi  empirique  des  coques  de  cacao  comme  subs¬ 
tance  propre  h  favoriser  la  croissance,  it  assurer  une  bonne  calcification 
du  squelette,  se  trouve  justifie  par  des  experimentations  conduites  selon 
les  methodes  les  plus  rigoureuses  de  la  science  moderne  :  les  chari- 
tables  femmes  qui  en  faisaient  beneficier  leurs  orphelins,  pauvres  6paves 
humaines  que  la  misere  et  de  lamentables  atavismes  condamnaient  aux 
plus  sombres  consequences  de  la  demineralisation  et  de  Thypolhrepsie, 
ob6issaient  sans  doute  a  cette  sorte  d’intuition  qu’avait  eD  vue  le  vieil- 
lard  de  Cos  lorsqu’il  emettait  son  aphorisme  :  «  II  ne  faut  pas  rougir 
d’emprunter  au  peuple  ce  qui  peut  etre  utile  &  l’art  de  guerir  ».  On 

\.  Henri  Lvij-ik,  Heim  de  Balsac  et  R.  Lerat.  Proprietes  des  theost^rots  de  la  feve 
du  cacao.  Nor.  ihcrap.,  12  mars  1930. 
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aurait,  d’ailleurs,  tort  de  s’imaginer  que  cette  thdrapeutique  fut,  pour 
ceux  qui  y  etaient  soumis,  d6nu6e  de  charmes :  l'infusion  de  cacao  est, 
mfime  pour  les  contempteurs  les  plus  irreduclibles  de  ce  genre  de  bois- 
sons,  l’une  de  celles  qui  se  recommandent  le  plus  par  la  finesse  de  leur 
parfum  et  de  leur  saveur ;  elle  offre,  en  outre,  un  avantage  dans  la  facilite 
de  son  mode  de  preparation  qui  consiste  simplement  a  laisser  en 
contact,  pendant  un  quart  d'heure,  une  cuilleree  S  soupe  de  coques 
avec  200  gr.  (une  grande  tasse)  d’eau  bouillanle;  convenablement 
sucr6e,  aromatisee,  suivant  les  gohts,  d’un  peu  de  cannelle  ou  de 
vanille,  elle  fournit  une  fisane  post-prandiale  des  plus  saines  et  des 
plus  agreables  ;  en  y  ajoutant  du  lait  ou  de  la  crfeme,  en  l’accompagnant 
de  biscottes  ou  de  toasts  beurres,  on  luidonne  toutes  les  qualites  desi¬ 
rables  pour  qu’elle  ri valise  avec  le  the,  le  cafe  au  lait,  le  chocolat  tradi- 
ditionnels  des  dejeuners  du  matin.  Enfin,  en  faisant  bouillir  quelques 
minutes  dans  500  gr.  de  lait  deux  ou  trois  cuiller6es  &  soupe  de  coques, 
en  se  servant  de  ce  liquide,  apres  l'avoir  passd,  pour  preparer  une 
bouillie  d’arrow-root  suffisamment  epaisse  et  parfumee  de  vanille,  on 
obtient  un  entremets  que  je  dedie  anx  malades  qui  seraient  tenths  de 
crier  A  1’ironie  et  au  paradoxe  lorsque  leur  m6decin  ne  leur  permet  le 
chocolat  qu’A  la  condilion  de  ne  faire  entrer  dans  sa  confection  ni  oeufs 
ni  chocolat. 

Henri  Leclerc. 
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1°  LIVRES  NOUVEAUX 

DENIGES  (G.),  CHELLE  (Louis)  et  l.ABAT  (Andre).  Precis  de  chimic 
analytique,  2  vol.  eartonnGs,  6e  Edition,  t  pi.  en  couleurs,  2  pi.  en  noir, 
1  54  fig.  Prix  :  les  2  vol.  175  francs.  Maloine  edit.,  Paris,  1930.  —  Bien  que  le 
Precis  de  chimie  analytique  du  professeur  Denic.es  ait  6te  composd  a  Pori- 
gine  pour  les  ^tudiants  en  pharroacie,  le  nombre  de  ses  lecteurs  s’est  consi- 
derablement  dtendu  et  beaucoup  de  chimistes  en  France  le  regardent  en 
quelque  sorte  comme  un  livre  de  chevet.  C’est  pourquoi  1’auteur,  tout  en  lui 
conservant  sa  forme  didactique,  s’est  vu  oblig6  de  tenir  compte  dans  la  plus 
large  me-ure  possible  des  progrfes  de  la  chimie  analytique  dont  le  domaine 
s'agrandit  sans  cesse.  Chaqne  Edition  a  dh  croitre  d’un  nombre  de  pages 
imposant,  si  bien  que  le  maniement  de  l’ouvrage  serait  devenu  difficile  si  on 
n'avait  decide  que  la  nouvelle  edition  comprenlrait  d^sormais  deux  volumes. 
IV  iutre  part,  pour  arriver  a  cette  transformation,  le  professeur  Deniges  a  cru 
bon  d’associer  &  son  oeuvre  deux  de  ses  collegues  delaFaculle  de  Medecine 
et  de  Pharmacie  de  Bordeaux  qui  furent  ses  Cleves  et  maintes  fois  ses  colla- 
borateurs. 
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Le  plan  original  du  Precis  a  ete  conserve.  On  y  a  introduit,  dans  la  lre  partie, 
la  description  d’appareils  nouveaux  et  la  technique  minutieuse  de  reactions 
nouvelles  dont  beaucoup  sont  le  fruit  du  travail  incessant  du  professeur 
Deniges;  la  microchimie  y  tient  une  place  tres  importante.  On  y  a  elargi,  dans 
la  28  partie,  l'etude  de  la  th^orie  des  ions  et  introduit  l’etude  de  1’exposant 
d’hydrogfene  d'une  portae  si  inattendue.  Dans  la  3e  partie,  on  etudie  succes- 
sivement  les  Elements  m6talloidiques,  les  elements  metalliques  et  leurs 
derives  et  enfm  les  elements  organiques  appartenant  aux  grandes  fonctions. 
Pour  chaque  compose  etudie,  le  lecteur  retrouve  groupies  les  methodes 
speciales  qui  se  trouvaient  souvent  eloign£es  les  unes  des  autres  dans  la 
partie  prec6dente. 

Enfln  les  derniers  chapitres  sont  consacr^s,  comme  dans  les  prdc^dentes 
editions,  a  des  analyses  d’ordre  special  :  boissons  fermentees,  terres,  engrais, 
produits  biologiques.  C’est  en  grande  partie  le  developpement  de  ce  dernier 
point  qui  a  oblige  le  livre  a  s’etendre  considerablement.  La  collaboration  entre 
le  pharmacien-chimiste,  le  biologiste,  et  le  medecin,  etant  devenue  de  plus 
en  plus  etroite  et  fructueuse,  en  faisait  une  obligation  imp^rieuse;  I’addition 
de  nouveaux  paragraphes  s’imposait  et  c’est  ainsi  qu’ont  ete  ajoutees  les 
analyses  d’eau  potable,  de  sang,  de  liquide  gastrique,  de  matiCes  fecales,  de 
liquide  cephalo-rachidien,  etc.  La,  comme  ailleurs,  il  a  fallu  se  borner  et 
faire  un  choix  dans  les  multiples  methodes  propos^es.  Laissant  de  cdte,  au 
moins  pour  le  moment,  des  procedds  de  precision  surtout  bons  pour  des 
recherches  d’ordre  purement  scientifique,  les  auteurs  ont  de  preference 
adopts  des  procddes  simples  que  la  pratique  journalise  dans  les  hopitaux 
leur  a  montre  d’application  commode,  rapide,  adaptee  aux  exigences  du 
medecin  qui  reclame  celdrite  et  precision. 

Ajoutons  que  les  auteurs  se  sont  efforces  de  tenir  compte  de  la  reforme 
recente  des  nomenclatures  en  chimie  miuerale  et  organique. 

Cette  6e  edition  sera  certainement  epuisee  a  bref  delai ;  au  sujet  de  la  7°, 
qui  sera  sans  aucun  doute  encore  augmentee  et  prendrales  proportions  d’un 
gros  Traite,  on  pourrait  peut-etre  emettre  le  vceu  que  les  auteurs  en  tirerit, 
pour  les  etudiants,  comme  un  extrait,  uu  veritable  Precis,  condense,  rdunis- 
sant  un  choix  encore  bien  plus  severe  de  methodes  et  affranchi  de  tous 
documents  et  donnees  numeriques  seulement  consultes  dans  les  laboratoires 
de  recherches.  S.  R. 


CANALS  (E.)  et  DIACONO  (H.).  L’annee  pharmaceutique.  Techni¬ 
ques  biologiques  du  praticien.  Fasc.  II  :  Chimie  biologique  et 
physico-chimie  biologique.  1  vol.,  16X25>  Causse,  Craille  et  Cas- 
telnad,  Montpellier,  1930a  —  J’ai  deja  eu  l’occasion  de  dire  le  bien  que  je 
pensais  de  la  conception  des  techniques  biologiques  du  praticien  du  profes¬ 
seur  Canals  et  de  Diacono.  Voici  qu’un  deuxidme  fascicule  vient  de  parailre 
qui  ne  sera  pas  moins  apprdcie  que  le  precedent.  II  est  enticement  consacrd 
a  la  chimie  biologique  et  donne  une  mise  au  point  parfaitement  claire  d’un 
certain  nombre  de  questions  ii  l’ordre  du  jour. 

Au  surplus,  voici  un  resume  de  la  table  des  matiCes  : 

Chimie  biologique.  —  Equilibre  acide-base  et.  fonction  rdnale.  —  Methode 
volumetrique  de  dosage  de  l’ur6e.  —  Dosage  des  acides  amines  dans  l’uriue  et 
dans  le  sang.  —  La  reserve  alcaline  du  plasma  sanguin.  —  Dosage  du  choles¬ 
terol.  —  Dosage  du  sucre  sanguin. 

Physico-chimie  biologique.  —  Le  rH.  —  Le  point  isoelectrique.  —  Les  ph£no- 
m£nes  de  membrane.  —  L’etat  colloidal.  —  Utilisation  de  la  floculation  des 
colloides  en  biologie.  —  Le  principe  des  essais  en  serie.  D.  B. 
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Forrnulaire  Astier.  Se  Edition,  1  petit  vol.  in-16, 1166  pages,  Paris,  1930. 
—  Le  sucees  de  oe  forrnulaire  continue  et  c’est  norma),  les  auteurs  s’effonjant 
de  le  maintenir  constamment  an  niveau  des  progres  de  la  science  mddicale. 
Dans  cette  cinquieme  edition,  la  partie  «  Legislation  »  a  ete  supprimee,  ce 
qui  permet  a  l’ouvrage  de  conserver  son  format  reduit.  Nous  croyons  savoir 
que  la  maison  Astier  prepare  en  revanche  un  livre  parliculierement  reserve 
a  cette  partie  et  qui  renseignera  egalement  le  lecteur  sur  tout  ce  qu'il  est 
indispensable  de  connaitre  au  sujet  de  l’inextricable  application  de  la  Loi  sur 
les  Assurances  sociales.  * 

Le  Forrnulaire  Astier  resta  done  le  vade-mecum  complet  et  precis  de  toules 
les  connaissances  n6cessaires  au  pralieien  aussi  bnn  qu’a  l’etudiant. 

Em.  Perrot. 

DE  NOTER  (R.).  Le  Jardin  polager  colonial.  Soc.  Ed.  jeog.  marit. 
cl  col.  1  vol.  in-8°,  147  pages  avec  nombreuses  figures,  Paris,  1930.  —  L’au- 
teur,  un  praticien  vulgaiisateur,  a  deja  publie  un  petit  livre  interessant,  Le 
Verger  colonial,  dont  il  a  ete  parle  dans  ce  Bulletin. 

Bien  qu’en  general  M.  de  Nuter  s’adresse  sur  tout  aux  colons  des  pays 
chauds  sub-tropicaux,  ses  indications  peuvent  etie  mises  a  profit  pour  la 
plupart  dans  les  regions  tropicales.  Or  on  sait  combien  est  important  le 
probleme  de  ralimentation  en  legumes  frais  et  fruits;  c’est  dire  l’interet  de 
l’ouvrage. 

Beaucoup  d’especes  tropicales  pourraient,  a  mon  avis,  Otre  cultivees  cou- 
ramment,  et  donner  d’excellents  produits,  si  les  chefs  de  poste  etaient 
renseignes.  Le  plus  souvent,,  on  s’en  tient  a  vouloir  a  tout  prix,  et  avec  quels 
soins,  des  legumes  de  France. 

II  y  a  mieux  a  faire  et  je  leur  conseille  de  lire  l’excellent  petit  ouvrage  de 
M.  de  Noter,  ils  y  trouveront  de  precieuses  indications  pour  avoir  a  leur 
disposition  des  tubercules  autres  que  la  pomme  de  terre,  d’excellents 
«  epinards  »  avec  les  feuilles  de  1’anserine  amarante,  etc.  Em.  P. 

PREVET  (Francois).  Le  regionalisme  Economique.  Conception 

et  realisation.  1  vol.,  in-8°,  vi-29o  pages,  24  cartes  hors  texte.  Librairie  du 
Iiecueil  Sirey,  Paris,  1929.  —  Dans  cet  ouvrage,  l’auteur,  pharmacien,  docteur 
en  droit  et  fils  du  president  de  la  XVI”  re'gion  economique  (region  parisienne(k 
explique  comment  a  ete  congu  et  realise  le  rdgionalisme  dconomique.  Celui- 
ci  est  l’un  des  grands  problemes  qui  se  posent  aux  gouvernements  modernes  : 
dans  notre  pays  il  consiste  a  substituer,  a  l’ancienne  division  de  la  France 
en  departements,  limites  qui  ne  repondent  plus  aux  exigences  de  la  vie  eco¬ 
nomique,  un  cadre  plus  large  qui  corresponde  au  groupement  naturel  des 
forces  6conomiques. 

C’est  cette  tache  que  s’est  proposee  M.  le  ministre  Clementel,  aidd  des 
Chambres  de  commerce  et  des  offices  de  transports;  leurs  efforts  ont  abouti 
a  lafoimation  de  vingt  regions  dconomiques,  dont  chacune  possede  sa  signi¬ 
fication  particulidre  :  conditions  gdographiques,  traditions  historiques, 
activity  industrielle  ou  agricole,  attraction  d’un  grand  centre.  Ces  regions  ont 
une  organisation  et  des  attributions  bien  definies;  leur  activite  englobe  la 
production,  les  transports,  le  tourisme,  la  mobilisation  dconomique,  domaines 
dans  lesquels  Chambres  de  commerce  et  Comites  rdgionaux  ont  deja  acquis 
des  realisations  importantes. 

Le  danger  du  rdgionalisme  est  de  pouvoir  entrainer  la  decentralisation 
administrative,  mais  enle  situant  exactement  dans  la  vie  agricole  etenl’orieu- 
tant  vers  la  production,  il  atteindra  le  but  qui  est  sa  raison  d’etre  :  intensifier 
et  perfectionner  la  vie  economique  de  la  France,  developper  sa  richesse. 
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Cet  ouvrage,  basd  sur  des  textes  administratifs  et  une  bibliographie  serieuse 
rddigd  avec  une  grande  clarte,  restera  un  document  prScieux  pour  tous  ceux 
qui  s’intdressent  aux  questions  dconomiques.  S.  F. 

WOOLLEY  (S.  W.)  el  FORRESTER  (G.  P.).  Pharmaceutical  formulas. 
10e  edition,  i  vol.,  in-8°,  relie,  xvi-1146  pages.  Edite  par  Chemist  and  Druggist 
London,  1929.  —  Comme  le  disent  si  bien  les  auteurs,  ce  volume  renferme 
des  formules  choisies  parmi  cellesdes  18  principales  pharmacopees  du  monde 
eni.ier,  ainsi  que  des  formules  non  officielles  provenant  des  diverses  sources, 
de  nombreuses  descriptions  de  mdthodes  pratiques  employees  pour  la  prepa¬ 
ration  desproduiis  pharmaceutiques  et  d’autres  renseignements  susceplibles 
d’interesser  les  pharmaciens  ou  les  droguistes.  Quand  nous  aurons  dit  que 
la  table  des  matures  renferme  environ  18.000  titres  de  formules,  nous 
aurons  donnd  un  rdel  apergu  de  l’ytendue  de  ce  recueil. 

Les  formules  ainsi  sdlectionnees  sont  groupees  en  deux  parties  distinctes, 
elles-mSmes  divis^es  en  un  certain  nombre  de  chapitres  classes  par  ordre 
alphabetique. 

1°  98  chapitres  ytudient  les  formules.  officielles  ou  non,  suivant  la  forme 
phr.rmaceulique.  Les  principaux  sont  ceux  traitant  des  mixtures  ou  potions, 
solutions,  sirops,  pommades,  pilules,  teintures,  extraits  et  extraits  Guides, 
dlixirs,  solutions  pour  injections,  comprimes,  poudres,  liniments,  emulsions, 
pastilles,  lotions,  akoolats,  vins,  collutoires,  etc.  Chaque  chapiire  debute  par 
une  6tude  generale  tant  historique  (s’il  y  a  lieu)  que  pratique,  renfermant  un 
certain  nombre  de  rapprochements  entre  les  diverses  pharmacopees  et  des 
tableaux  comparatifs  permettant  de  saisir  immddiatement  la  difference 
qu’il  y  a,  par  exemple,  entre  (e  cold  cream  des  Codex  frangais  et  les  29  autres 
sortes  de  cold  cream  selectionnds  par  les  auteurs.  Cette  partie  s’dtend  sur 
726  pages  et  est  la  plus  importante  de  Fouvrage. 

2°  24  chapitres  traitent  ensuite  des  formules  uniquement  non  officielles, 
dtudi^es,  non  plus  suivant  leur  forme  pharmaceatique,  mais  suivant  leur 
emploi  medical.  C°tte  partie  ne  s’dtend  que  sur  218  pages,  dont  60  rien  que 
pour  le  chapitre  des  formules  contre  la  toux.  Les  autres  principales  formules 
etudides  sont  celles  contre  findigestion,  les  nSvralgies,  la  diarrhee,  la  fi&vre, 
les  rhumatismes,  etc. 

Un  appendice  de  72  pages  renferme  des  tableaux  comparatifs  entre  les 
unitds  de  poids  et  de  mesure,  de  chaleur  des  diffyrentes  pharmacopees,  des 
tableaux  de  solubility  des  principaux  produits  ainsi  que  les  divers  conven¬ 
tions  et  rfeglements  d’uue  utility  incontestable  pour  les  pharmaciens. 

Enfln,  un  index  de  130  pages  permet  de  retrouver  ti-fes  facilement  le  ren- 
seignement  cherchy. 

En  rdsumy,  livre  tres  interessant,  assez  complet  et  susceptible  de  rendre 
aux  pharmaciens  de  tres  grands  services.  A  signaler,  en  particular,  que  tous 
les  tableaux  sont  d’une  clarty  remarquable  et  que,  pour  les  teintures,  par 
exemple,  n’importe  qui  peut  immydiatement  se  rendre  compte  des  diffe¬ 
rences  existant  entre  une  teinture  quelconque  du  Codex  frangais  et  la  mSme 
teinture  telle  qu’elle  est  formulee  dans  une  autre  pharmacopee.  A  noter  ega- 
lement  que  chaque  formule  est  ryfyrencee  et  toujours  suivie  de  tous  les  ren¬ 
seignements  complementaires  donnes  par  le  livre  d’origine. 

Enfin,  nous  avons  remarque  avec  plaisir  que  la  part  reservde  aux  formules 
soit  du  Codex  fi-angais,  soitdu  Formulaire  des  Pharmaciens  frangais,  est  tres 
importante,  et  mSme  la  plus  importante  apres  les  formules  d’origine  anglaise, 
pays  ou  a  yte  ddite  le  formulaire.  J.-M.  Ricahdou. 
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2°  JOURN AUX  —  REVUES  -  SOCIETES  SflVANTES 


Chimie  analytique.  —  Toxicologie. 

O.vydalion  des  sulfocyanates  par  1'hypobromite  de  sodium. 
Application  a  leur  dosage.  Golse  (J.).  Bull.  Soc.  Pharm.  Bordeaux, 
1929,  67,  n"  4,  p.  221.  —  L’hypobromite  oxyde  l’ion  sulfocyanique  en  sulfate 
et  cyanate,  avec  une  legfere  quantity  de  bromate.  La  reaction  est  lente,  mais 
satisfaisanle.  On  titre  l’exces  de  reactif  oxydant  en  ajoutant  de  l’iodure  au 
melange  acidifie  et  dosant  l’iode  liberd  par  une  solution  titrde  de  thiosulfate. 

R.  R. 

Observations  sur  le  dosage  manganimdtrique  des  sulfocya- 
nates.  Golse  (J.).  Bull.  Soc.  Pharm.  Bordeaux,  1929,  67,  n°  4,  p.  226. 

—  L’oxydation  des  sulfocyanates  par  le  permanganate  de  potassium  en 
milieu  sulfurique  n’est  pas  quantitative.  Le  degre  d’oxydation  depend  de  la 
concentration  en  sulfocyanate  et  en  acide  sulfurique.  Le  dosage  n’est  possible 
que  si  la  liqueur  oxydante  a  ete  titiee  par  rapport  4  un  sulfocyanate. 

R.  R. 

Identification  du  plomb,  sous  une  forme  quelconque,  par 
trois  tests  microcristallins  suecessifs.  Deniges  (G.).  Bull.  Soc. 
Pharm.  Bordeaux,  1929,  67,  n°  4,  p.  213.  —  Une  parcelle  du  sel  de  plomb  4 
caracteriser  est  mise  au  centre  d’une  lame  de  verre,  on  ddlaye  avec  une  goutte 
de  solution  de  bromure  de  potassium  A  50  %,  puis  ajoute  une  gouttelette 
d’acide  sulfurique  aul/lOet  enfin  une  goutte  d’eau.  Des  lamelles  hexago- 
nales  incolores  de  bromure  de  plomb  se  forment,  lesquelles  au  contact  d’une 
goutte  d’iodure  de  potassium  4  50  °/°  donnent  des  oursins  d’iodure  double 
de  plomb  et  potassium.  Une  gouttelette  d’eau  donne  alors  des  trainees  jaunes 
formees  de  lamelles  d’iodure  de  plomb,  resultant  de  dissociation  hydrique. 

It.  R. 

Dosage  du  cyanogbne  dans  les  ferrocyanures  et  les  ferri- 
cyanures.  Golse  (J.).  Bull.  Soc.  Pharm.  Bordeaux,  1929,  67,  n°  4,  p.  217. 

—  Transformation  du  cyanogJne  en  cyanure  de  mercure,  par  une  quantity 

d£termin6e  de  soude  titree,  en  presence  de  sublime.  Puis  oxydation  du  cya¬ 
nure  par  1’hypobromite  en  presence  d’iode  et  dosage  de  l’iode  liberd  par 
comparaison  avec  un  temoin,  h  l’aide  d’hyposulflte.  R.  R. 

Dosage  de  l’hypophosphite  de  sodium  officinal.  Francois  (M.)  et 
Seguin  (L.).  Annales  des  falsit.,  23,  n°  255,  p.  161.  —  Les  auteurs  dosent, 
d’abord  1’humidite,  par  dessiccation  sur  l’acide  sulfurique,  puis  l’acide  hypo- 
phosphoreux,  par  son  action  sur  le  sublime,  en  liqueur  chlorhydrique,  ce 
qui  donne  du  chlorure  mercureux,  cristallise,  facile  4  laver  et  4  flltrer.  La 
reaction  s’opfere  4  la  temperature  du  bain-marie,  que  Ton  maintient  pendant 
trois  heures,  et  le  calomel  obtenu,  recueilli  sur  un  double  (litre  equitibr6, 
est  lave,  sSche  a  l’air  libre,  et  pes4.  A.  L. 

Choix  d  un  animal  r6actif  pour  l’etude  de  I’equilibre  nutritif 

es  laits.  Randoin  (L.)  et  Lecoq  (R.).  Annales  des  falsif.,  23,  n°  255,  p.  132. 
_ Lorsqu’on  pratique  l’essai  biologique  d’un  aliment,  il  est  bon  d’op6rer  sur 
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plusieurs  espSces  animates,  alin  d’obtenir  des  resultats  qui  presenlent  toute 
certitude. 

Dans  le  cas  des  laits  condenses,  sucres,  tres  riches  en  beurre,  les  rats  se 
d<5veloppent  normalement,  mais  les  pigeons,  en  presence  d’un  excfes  de  glu- 
cides,  sont  atteints  d’une  sorte  d’hyperlipidose  qui  les  emporte  rapidement. 
Ceci  pourrait  amener  a  conclure,  si  Ton  s’en  tenait  aux  resultats  donnds  par 
les  pigeons,  a  la  superiority  alimentaire  du  lait  condense,  ecr6me  sur  le  lait 
condense  non  ecrdme.  A.  L. 

Sur  la  presence  et  le  dosage  de  l’£thanal  dans  les  vins. 

Charles  (E.).  Annates  des  falsif.,  23,  n°  255,  p.  153.  —  Le  vin  est  distilie,  et 
on  recueille  le  liquide  dans  un  peu  d’eau,  pour  6viter  toute  perte  d’aldehyde. 
Une  partie  aliquote  du  distillatum,  neutralisee  en  presence  de  methylorange, 
est  traitde  par  une  solution  egalement  neutre  de  chlorhydrate  d’hydroxyl- 
amine  demi-normale.  L’aldehyde  libfere  de  l’acide  chlorhydrique,  d’aprfes  la 
reaction  : 

CH*  -  CHO  +  NH*OH .  C1H  =  CH*  -  CII  =  NOH  +  CIH  +  OH*. 

On  titre  acidimetriquement  l’acide  forme. 

On  peut  encore  faire  agir  le  distillatum  sur  le  rdactif  de  Schiff,  et  com¬ 
parer  la  coloration  obtenue  avec  celles  que  donneut  des  solutions  titrees 
d’ethanal. 

Pour  une  teneur  en  aldehyde  Athylique  superieure  a  0  gr.  5  par  litre,  le 
vin  cesse  d’etre  consommable.  A.  L. 


Pharmacologie.  —  Chimie  vegetate. 


Quelques  determinations  physiques  sur  des  preparations 
iodees  utilises  en  pharinacie.  Canals  (S.)  et  Suiffet  (P.).  Journ.  de 
Ph.  et  de  Ch.,  1928,  8°  s.,  8,  p.  308.  —  L’ensemble  des  essais  physiques 
effectues  ne  permet  pas  de  conclure  4  la  nature  colloidale,  certaine,  de  l’iode 
dans  les  produits  examines,  qualifies  pour  la  plupart  de  «  colloidaux  ». 
Cependant  l’eau  iodee  et  le  melange  teinture  d’iode  et  eau  renferment  une 
partie  d’iode  non  ultrafiltrable.  Le  tanin  iode  prepare  selon  la  formule  du 
Codex  renferme  tout  son  iode  sous  l’etat  cristalloide.  B.  G. 

Constitution  chimique  des  diffSrents  corps  a  odeur  de  muse. 

Delange  (R.).  Journ.  de  Ph.  et  de  Ch.,  1928,  8e  s.,  8,  p.  316  et  364. 

B.  G. 

Sur  l’ameliaroside,  nouveau  glucoside  de  l’6corce  de  I’ame- 
laneliier  vulgaris.  Bridel  (M. ),  Charaux  (G.)  et  Rabate  (J.).  Journ.  de  Ph. 
et  de  Ch.,  1928,  8e  s.,  8,  p.  345.  B.  G. 

Kcalarte  R.  amino  azotolu6ne  et  acdtazotoluide  coniine 
cicatrisants.  Justin-Mueller  (Ed.).  Journ.  de  Ph.  et  de  Ch.,  1928,  8e  s.,  8, 
p.  441 .  —  L’action  des  azoiques  dans  les  pommades  employees  pour  la  cicatri¬ 
sation  des  plaies  parait  Stre  celle  d’une  peptisation.  Des  azoiques  essayes, 
I’acetazotoluide  (ozodermine  Agfa)  a,  outre  1’avantage  de  l’innocuite,  celui 
d’etre  pratiquement  sans  coloration  g6nante.  B.  G. 

Preparation  et  proprietes  de  l’agar-agar  (Anonyme).  Revue  des 
Prod,  chim.,  Paris,  1930,  33,  p.  353.  —  L’agar-agar,  decouvert  par  Payen 
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dans  la  «  mousse  de  Chine  »,  puis  retrouve  dans  certaines  algues  marines, 
est  une  substance  amorphe,  constitute  par  des  hydrates  de  carbone  et  de 
tres  faibles  quantilts  de  matieres  mintrales.  Le  produit  a  la  proprittt  de 
ginller  dans  l’eau  chaude  et  de  fournir  des  solutions  colloidales  qui  se 
prennent  facilement  en  gelee.  II  existe  deux  procbdes  d'extraction,  i’un  japo- 
nais,  l’aulre  americain.  Celui-ci  est  le  plus  rationnel;  il  donne  l’agar-agar  le 
mieux  purifie.  On  recueille  et  on  seche  les  algues,  on  les  transporte  a  1  usine 
ou  elles  sont  lavtes  a  l’eau  fraiche,  puis  transporttes  dans  des  digesteurs  ou 
l’extraction  s’effectue  en  trois  stades;  la  liqueur  est  dtcoloree,  passte  sur  un 
flltre-presse  ®t  abandonnte  dans  un  grand  reservoir  ou  elle  se  congtle.  La 
temperature  est  reglte  de  fagon  que  l’eau  cristallise  et  puisse  se  separer  par 
filtration  dans  un  rotatif.  On  a  ainsi  un  produit  renfermant  90  %  d’eau  qui 
est  dessecht  dans  un  appareil  special. 

L’agar-agar  pur  est  inodore  et  insipide,  legtrement  gris.  II  est  employt 
depuis  longtemps  comme  laxatif,  comme  milieu  de  culture  pour  les 
recherches  bacteriologiques;  depuis  peu  on  1’utilise  aux  Etats-Unis  dans  la 
preparation  des  aliments  (conservation  de  la  viande,  gelees  renfermant 
moins  de  sucre,  sirops  de  fruits,  boissons  a  base  de  lait  malte,  crtmes 
glactes,  fromages  de  Neufehatel,  mayonnaise,  etc.).  Ses  emplois  tendent  a  se 
dtvelopper  de  jour  en  jour.  M.-Th.  F. 

Tourteaux  et  farines  de  colon,  leur  teneur  en  gossypol. 

Wildeman  (E.  de).  Les  Matieres  grasses,  1930,  22,  p.  8896-8899.  —  Des  acci¬ 
dents  causbs  par  l’emploi  du  tourteau  de  coton  dans  I’alimentation  des  bes- 
tiaux  ont  attirt  l’attention  sur  le  principe  toxique  qui  pouvait  y  §tre 
contenu.  Malgrt  de  premiferes  experiences  contradictoires,  on  a  reconnu 
1’existence  du  «  gossypol  »,  substance  phtnolique,  cristalline,  d’un  beau 
jaune,  insoluble  dans  l’eau,  soluble  dans  l’acide  sulfurique  ou  la  soude  caus- 
tique;  sa  formule  est  encore  mal  definie  et  il  semblerait  exister  sous  deux 
formes  diffbrentes,  l’une  d’elles  ttant  beaucoup  plus  toxique  que  l’autre.  Le 
gossypol  parait  localise  dans  des  cellules  ou  poches  secretrices  trfes  nom- 
breuses  dans  l’epaisseur  des  cotyledons  forlement  plisses. 

Le  pourcentage  varie  considerablement,  de  0,3833  °/0  a  1,1847.  La  dose 
mortelle  est  0,0675  °/0. 

Aucune  etude  systematique  n’a  6te  entreprise  pour  determiner  les 
influences  relatives  de  l’espece,  dusol  et  du  climat.  M.-Tn.  F. 

Fruit,  graine  et  huile  de  «  Cam  »  d’Anuam.  Heim  de  Balzac  (F.). 
Bull,  de  l'Agence  generate  des  Colonies,  1930,  23,  p.  310-321.  —  Cet  arbre,  le 
Parinarium  annamense  Hance  (Rosactes),  atteint  de  7  it  30  m.  de  haut.  Il 
donne  un  excellent  bois  de  chauffage  et  des  fruits  dont  la  pulpe  est  riche  en 
sucres  rtducteurs  et  dont  l'amande  contient  une  huile  siccative  apte  a  la 
fabrication  de  savons  de  bonne  quality.  M.-Th.  F. 

La  eulture  du  caf^ier  en  Guinee  fran^aise.  Bull,  mensuel  de 

F Ag.  economique  de  FA.  O.  F.,  1930,  11,  p.  157-161.  —  La  culture  du  cafeier 
semble  devoir  ttre  rtmuntratrice  en  Guinte  frangaise  dans  trois  regions  : 
la  rtgion  cdtifere,  le  Fouta-Djalon,  la  region  forestitre.  Les  essais  sont 
encore  a  leur  dtbut;  jusqu’ici  la  production,  encore  faible,  est  entierement 
absorbbe  par  la  consommalion  locale,  mais  les  rtsultats  obtenus  permettent 
d’esperer  que,  dts  1934,  les  recoltes  commenceront  a  devenir  inttressantes 
pour  l’exportation. 

Les  varittes  cultivees  sont  diverses;  mais  certaines  d’entre  elles  sont  prt- 
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fgrdes  :  Robusla ,  Aunez,  Liberia,  Arabica.  Grace  4  une  rigoureuse  surveil¬ 
lance  des  importations,  le  scolyte  est  encore  inconnu  en  Guinee  framjaise. 

M.-Th.  F. 

Etude  sur  les  Aurantiac«5es.  Guillocho.n  (L).  Annales  du  Service 
bolanique  de  Tunisie,  Tunis,  1929,  6,  p.  1  a  30.  —  Originaires  d’Exlr<?me- 
Orieat,  les  Aurantiac^es  etaient  inconnues  des  Grecs  et  des  Romains,  sauf  le 
C^dratier,  nomme  Citrus  medica  L.,  parce  qu’il  fournissait  la  «  pomme  de 
Medie  ».  Le  citronnier  a  dte  introduit  en  Afnque  du  Nord  a  la  fin  de  la 
periods  romaine.  Ce  sont  les  Arabes  qui  ont  propag6  les  orangers  dans  le 
bassin  mediterraneen.  Quant  au  mandarinier,  il  y  a  un  siScle,  on  ne  le  culti- 
vait  encore  qu’en  Italie.  Les  premieres  plantations  de  mandariniers  en 
Algdrie  datent  de  1861  ;  celles  d’orangers  en  Tunisie,  de  1865seulement. 

S’appuyant  surtout  sur  les  travaux  de  Trabut,  l’auteur  expose  les  condi¬ 
tions  de  milieu  necessaires  aux  Aurantiac4es,  le  semis,  le  grt-ffage  (sur 
bigaradier,  sur  lime  c6drat  ou  sur  Citrus  trifoliata  L.),  l’irrigation,  la 
tai He,  les  diverses  varietes. 

On  doit  parliculierement  signaler  qu'en  Californie  et  en  Floride,  ou  les 
Aurantiacees  ont  dte  introduites  depuis  relativement  peu  d’ann6es,  les  fruits 
donnent  lieu  a  un  commerce  d’exportalion  important. 

Surtout  utilises  comme  dessert,  les  fruits  d’Aurantiac^es  de  l’Afrique  du 
Nord  servent  aussi  en  confiserie  (*),  en  parfumerie  et  pour  la  preparation  de 
liqueurs. 

AGtuellement,  le  nombre  d'arbres  plantes  (orangers,  citronniers,  manda¬ 
riniers)  depasse  largement  120.000  en  Tunisie  et  1.500.000  en  Algerie. 
Comme  exemple  du  commerce  local,  rappelons  qu’il  a  ete  apporte  sur  le 
marchfi  de  Tunis  pendant  la  saison  1928-1929  (neuf  mois)  plus  de 
25.183.000  fruits.  11.  Wz. 


Pharmacodynamie.  —  Therapeutique. 

Ilecberclies  pliarmacologiques  sur  les  muscles  broncliiques 
du  poumon  norinal  et  sensibilis6.  Warnant(H.).  C.  R.  Soc.  Biol.,  1929, 
91,  p.  491-492.  —  1°  Muscle  broncbique  du  cobaye  normal  :  Action  broncho- 
constrictrice  du  Ca  et  du  K,  dilatation  du  Mg;  ce  dernier  leve  le  broncho- 
spasme  du  Ga  et  du  K.  Action  broncho-dilatatrice  de  la  caf^ine,  de  Eadr6- 
naline  et  de  l’ephddrine,  action  broncho-constrictrice  de  la  pilocarpine,  de 
la  pituitrine,  de  l’histamine  et  de  l’ergotamine.  L’adrdnaline,  E6ph6drine  et 
le  cardiazol  levent  ou  attenuent  le  spasme  provoqu6  par  les  broncho-cons- 
tricteurs  precedents,  l’ergotamine  n’inverse  pas  faction  broncbique  de  I’adre- 
naline;  la  lobeline  et  l’ephedrine  ont  une  action  attenuante  preventive  sur 
le  broncho-spasme  histaminique.  —  2°  Muscle  broncbique  du  cobaye  anaphy- 
lactise  (ovalbumine)  :  I’atropine  et  1’adrenaline  n’ont  qu’une  action  preventive 
faible  et  infldeie  sur  le  broncho-spasme  anaphylactique ;  par  contre  l’ephe- 
drine,  perfusee  preventivement,  attenue  celui-ci  notablement.  L’adrenaline, 
l’ephedrine  et  le  cardiazol  ont  une  action  dilatatrice  tres  prononcee  sur  le 
poumon  isole  en  etat  de  broncho-spasme  anaphylactique,  faction  de  Fadrd- 
naline  est  cependant  plus  intense.  P.  B. 

Etude  des  sicUons  centrales  ou  p6riphcriques  sur  les  bron- 

1.  A.  Hollande  et  M11”  Chadef.adx.  Cedrats  de  Corse  destines  a  la  confiserie.  Bull. 
Sc.  Pharm.,  1921,  31,  p.  458  et  527. 
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cites  chez  le  chien  a  I6te  isol6e.  Houssay  (B.  A.),  et  Cruciani  (J.).  C.  H. 
Soc.  Biol.,  1928,  101,  p.  246-248.  —  Technique  de  Heymans.  L’an6mie  de  la 
t4te,  par  occlusion  des  carotides  pendant  une  a  deux  minutes,  produit  une 
broncho-constriction  du  tronc  decapit4.  Le  centre  vagal  de  la  t§te  est  exci¬ 
table  par  voie  reflexe  (20  cm1  d’air  charge  d’ammoniac  insufll^s  dans  les 
narines,  ou  excitation  centripfele  d’un  vague  coupe)  :  apparition  d’un  spasme 
bronchique  du  tronc.  CyNa  (10  milligr-),  BaCl*  (1  a  5  milligr.),  la  nicotine 
(0,3  4  1  milligr.)  excitent  aussi  le  centre  vagal.  L’ardcoline  (0,5  4  1  milligr.) 
et  la  muscarine  (0,2  4  8  milligr.)  excitent  les  centres  vagaux  broncho-cons- 
tricteurs  et  excitent  aussi  direelement  les  bronches.  L’ergamine  [phosphate 
d’hislamine]  (0,25  4  2  milligr.)  n’a  pas  d’action  sur  le  centre  vagal,  tandis 
que  son  action  broncho-constrictrice  p4ripherique  est  intense.  L’atropinisa- 
tion  du  tronc  dScapitg  (10  milligr.  de  sulfate  d’atropine)  supprime  toutes  les 
actions  centrales  et  p4riph4riques  vago-mim6tiques,  les  effets  musculaires 
(histamine)  persistent.  L’ergotamine  n’inhibe  point  ou  exag4re  les  effets  de 
ces  substances.  Action  dilatatrice  bronchique  constante  de  l’adr6naline. 

P.  B. 

Recherches  sur  la  pharmacodynamic  gfin4rale  de  rintestin. 

Waucamont  (K.).  Arch.  Iat.  Pharm.  u.  Ther.,  1929,  36,  n»  3,  p.  285-386.  — 
Tres  important  mfimoire  de  100  pages  sur  la  physiologie  de  l’intestin  et  de 
ses  reactions  au  pH  du  liquide  haignant  les  fragments  d’intestin  isol4  et  aux 
divers  alcaloides  et  plus  spScialement  aux  purgatifs.  M4moire  exlrSmement 
interessant  et  riche  en  faits  nouveaux  importants.  impossible  par  cela  mSme 
a  analyser  en  quelques  lignes  et  qui  sera  lu  et  etudi4  avec  fruit  par  tous 
ceux  qui  s’int4ressent  a  la  physiologie  et  4  la  pharmacodynamic  du  muscle 
intestinal.  P.  B. 

Recherches  sur  1'action  contracturanle  du  clilorure  de 
baryum  sur  le  muscle  lisse.  Florkin  (M.).  Arch.  Int.  Physiol.,  1928, 
30,  p.  148-151.  —  L’effet  contracturant  du  chlorure  de  baryum  sur  l’estomac 
de  la  grenouille  est  4  son  maximum  pour  une  concentration  voisine  de  1/1 00 
de  ce  sel  dans  le  liquide  de  Ringer.  La  contracture  ainsi  provoquee  ne  peut 
Stre  accentu4e  par  une  augmentation  de  concentration  en  baryum.  Elle  est 
augmentee  par  le  chloroforme  et  l’ammoniaque.  P.  B. 

Action  des  agents  modifleateurs  du  rytlime  du  rectum  isol4 
de  la  grenouille  sur  la  chronaxie  des  fibres  musculaires  lisses 
de  cet  organe.  Florkin  (M.).  Arch.  Int.  Physiol.,  1928,  30,  p.  103-108.  — 
Les  agents  qui  augmentent  la  frequence  des  mouvements  automatiques  du 
rectum  isold  de  la  grenouille  (pilocarpine,  ar<?coline,  4s4rine,  acetylcholine, 
betaine,  atropine,  cocaine,  Bad2,  quinine)  r4duisent  la  chronaxie  des  fibres 
lisses  de  cet  organe.  Les  agents  qui  diminuent  la  frequence  (adrenaline, 
papaverine,  glycocholate  et  taurocholate  de  soude)  allongent  la  chronaxie. 

P.  B. 

Itecherchcs  pharmacologiqucs  sur  les  variations  de  la  chro¬ 
naxie  des  fibres  musculaires  lisses.  Florkin  (M.).  Arch.  Int.  Physiol., 
1928,  30,  p.  88-102.  —  La  chronaxie  du  cloaque  isole  de  la  grenouille  est 
reduite  par  les  substances  suivantes  :  poisons  vagotoniques,  chlorure  de 
baryum  4  1/1.000,  cocaine  4  1/20.000,  quinine  4 1/1.000  et  quinidine  4  1/10.000. 
File  est  allongee  par  le  chloroforme  4  1/10.000,  la  papaverine  4  1/100.000,  les 
acides  amines,  les  sels  biliaires  et  la  cocaine  4  1/1 .000.  Elle  est  d'abord 
reduite  puis  allongee  par  l’atropine  4  1/3.000.  Elle  est  allong6e  par  la  caf4ine 
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a  2/1.000  et  par  !a  quinidine  4  3/1.000  dans  la  phase  de  relachement  qui  fait 
suite  a  la  courte  phase  prinaitive  d’excitation  provoqufie  par  ces  substances. 

P.  B. 

Influence  sur  les  mouvemenls  intestinaux  des  61ectrolytes 
dans  lalumiferedes  segments  Isolds.  Magee  (II.  E.)  et  Southgate  (B.  A.). 
J.  of  Physiol.,  1929,  68,  p.  67-79.  —  Description  d’une  methode  pour  etudier 
1’influence  sur  les  mouvements  intestinaux  de  substances  inlroduites  dans  la 
lutniere  de  segments  isoles.  La  pression  interne  est  le  facteur  le  plus  impor¬ 
tant  dans  la  determination  de  la  rbponse  au  contenu  de  la  lumibre.  Seuil  de 
pression  plus  Sieve  pour  le  duodenum  que  pour  1’ilSon  et  plus  SlevS  pour  les 
carnivores  que  pour  les  herbivores.  Existence  d’une  zone  optimale  de  plusieurs 
centimetres  cubes  d’eau  au-dessus  et  au-dessous  de  laquelle  l’amplitude  des  con¬ 
tractions  est  plus  faible.  Pas  de  modifications  de  la  contractility  des  segments 
isoles  d’intestin  de  lapin  ou  de  cobaye  par  suite  de  la  presence  ou  de  fabsence 
dans  la  lumiere  a  des  concentrations  relativement  elevens  d’electrolytes 
d’importance  physiologique.  Les  effets,  quand  lls  se  produisent,  sonttoujours 
des  effets  d’inhibition  et  ne  sont  pas  specifiques  a  moinsque  1’ion  en  question 
soit  absent  dans  le  milieu  extyrieur.  K  est  plus  d6presseur  que  Na.  L’intestin 
de  cobaye  est  plus  sensible  a  Ca  el  spScialement  a  Mg  que  celui  de  lapin. 

P.  B. 

Recherches  pharmacologiques  sur  la  chronaxie  du  muscle 
stri6  (adrenaline,  chlorure  de  baryum,  pilocarpine).  Antago- 
nismes  des  poisons  dits  para-sympathicotropes.  Florein  (M.)  Arch. 
Int.  Physiol.,  1928,30,  p.289-294.  —  Le  chlorhydrate  d’adrynaline  a  1/100.000 
abonge  la  chronaxie  du  gastrocnymien  du  crapaud.  Le  BaCl*  a  5  %  et  le 
chlorhydrate  de  pilocarpine  &  1  °/0  rbduisent  la  chronaxie  du  gastrocnemien 
de  la  grenouille.  La  pilocarpine  est  inactive  sur  le  muscle  traite  par  l’atropine 
h  1  %,  tandis  que  cette  derniere  exerce  une  action  allongeante  habituelle 
sur  la  chronaxie  du  muscle  traitd  par  la  pilocarpine.  P.  B. 

Sur  un  proc£d£  permettant  de  mani Tester  Faction  vaso- 
constrictrice  p6ripli6rique  de  substances  toxiques  et  m6diea- 
menteuses.  Arshvo  (A.).  C.  R.  Soc.  Biol.,  1929,  91,  p.  639-641.  —  Ce  pre¬ 
cede  est  basb  sur  les  faits  suivants  :  le  curare  injects  dans  les  muscles  du 
lapin  est  assez  rapidement  absorbe  dans  le  sang,  mais  pourtant  pas  instanta- 
n6ment  ,  car  1  centigr.  injecte  dans  les  muscles  tue  moins  vite  que  5  milligr. 
in  jectys  dans  les  veines.  L’absorption  du  curare  injecte  dans  les  muscles  est 
assez  retardbe  pour  que  1’elimination  compensatrice  debarrasse  l’organisme 
du  poison  assez  abondamment  pour  que  la  proportion  necessaire  a  la  pro¬ 
duction  de  la  paralysie  totale  ne  soit  pas  atleinte  pour  des  doses  de  curare 
qui,  injectees  dans  les  veines,  l’eussent  produite.  On  peut  dbs  lors  supposer 
que,  si  une  substance  vaso-constrictrice  directe  est  ajoutbe  b  la  solution  de 
curare  injectee  dans  les  muscles,  l’absorption  du  curare  sera  retardbe  et 
d’autant  plus  que  faction  vaso-constrictrice  directe  est  plus  puissante.  De  la 
sorte  1’elimination  du  poison  se  faisant  d’autre  part,  la  proportion  de  curare 
paralysante  ne  doit  pas  Sire  atteinte  pour  une  quantity  injectee  dans  les 
muscles,  qui,  injectee  seule,  sans  addition  de  substance  vaso-constrictrice, 
ebt  determine  la  paralyse,  fasphyxie  et  la  mcrt.  L’auteur  a  pu  verifier  cette 
conception  avec  l’adrenaline.  P.  B. 

Influence  de  quelques  substances  sympathicotropes  sur 
Faction  du  splanchnique  au  niveau  du  rein.  Carvalho  (A.  de). 
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C.  R.  Soc.  Biol.,  1929,  91,  p.  377-378.  —  Action  variable,  suivant  les  animaux,. 
de  l’6phedrine  sur  I’effet  de  Texcitation  electrique  da  grand  splanchnique  au 
niveau  du  rein.  Tantdtaucune  action,  tantot  exag^ration,  tantot  diminution 
ou  suppression  de  la  vaso-constriction,  tantot  vaso-dilatation  comme  avec 
l’ergotamine.  P.  B. 

influence  de  quelques  substances  vagotropes  sur  Taction 
du  splanchnii|iic  an  niveau  du  rein.  Carvalho  (A.  de).  C.  R.  Soc. 
Biol.,  1929,  91,  p.  379.  —  Aucune  action  de  la  pilocarpine.  Avec  1’atropine, 
tantot  pas  d’action,  tantot  suppression  ou  diminut'on  de  la  vaso  constriction, 
tantot  vaso-dilatation.  P.  B. 

IVouvelles  «5ludes  sur  les  rapports  des  composes  hetero- 
cycliques  et  du  syst6me  nervcux  autonome.  Hunt  (R.)  et  Renshaw 
(R.  R.).  J.  Phnrm.  exp.  They.,  octobre  1929,  37,  n°  2,  p.  177-191.  —  Etude 
pharmacodynamique  ties  4thiodures  de  la  quinoline  et  des  others  phenyles 
et  des  derives  phenylcarbamid6s  et  acetaminSs  de  la  pyridine.  Tous  ces  corps 
ont  une  action  peu  nette  sur  le  systbme  autonome.  P.  B. 

Modifications  fonetionnelles  du  systftine  autonome  et  action 
du  mercure.  Salant  (W.)  et  Brodman  (K.).  J.  Phaym.  exp.  They.,  1929,  37, 
p.  121-130.  —  Les  doses  faibles  et  moyennes  d’adriinaline  injectees  dans  les 
veines  du  chat  augmentent  sa  resistance  aux  injections  intraveineuses  desels 
solubles  de  mercure,  les  doses  fortes  la  diminuent,  ainsi  que  la  paralysie  du 
sympathique  par  1’ergotamine.  P.  B. 

Action  de  la  digthyline  sur  la  circulation.  Biljsma  (U.  G.)  et  van 

Esweld  (L.  W.).  Ay  eh.  f.  exp.  Path.  u.  Phaym.,  aoilt  1929,  144,  n"’  1-2,  p.  32- 
45.  —  La di^thyline,  6ther  diethylique  dela  glycerine,  estun  solvant  ducamphre 
et  possfede  une  action  hypertensive  durable  chez  le  chat  decerebrd  par  action 
sur  le  centre  vasculaire  du  bulbe ;  son  action  sur  la  circulation  est  analogue 
h  celle  du  camphre.  Associee  au  camphre  qu’elle  solubilise,  elle  renforce  ses 
effets.  P.  B. 

Action  de  quelques  derives  puriques  sur  la  pupille.  Ettinger  (J.). 
Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Phaym.,  octobre  1929,  145,  nos  4-6,  p.  376-380.  —  Dila¬ 
tation  de  la  pupille  de  l’ceil  isole  de  la  grenouille  par  les  derives  puriques. 
Cette  action  ne  depend  pas  de  la  presence  ni  de  la  position  des  groupes 
mfithyle  ou  oxhydryle,  mais  appartient  en  propre  au  noyau  purique.  L’action 
de  la  cafeine  est  directement  proportionnelle  a  sa  concentration.  Les  bases 
puriques  dilateut  la  pupille  par  excitation  des  terminaisons  sympathiques. 

P.  B. 

Actions  pharmacologiques  de  la  pluinylethauolamine.  Tain- 
ter  (M.  L.).  J.  Phaym.  exp.  They.,  mai  1929,  36,  n°  1,  p.  29-53.  —  Action  de  la 
ph^nylethanolamine  voisine  de  celle  de  I’ephSdrine  et  de  la  tyramine,  sur  la 
pression  art^rielle,  le  cceur,  la  pupille  et  l’ut<5rus,  action  musculotrope ;  par 
contre,  action  sympathomimetique  sur  l’intestin  (inhibition).  P.  B. 

Reclierches  exp^rimentales  sur  le  stryphnone.  —  Sumegi  (S.)  et 
Haintz  (E.).  Aych.  I',  exp.  Path.  u.  Pharm.,  septembre  1929,  144,  nos  3-4, 
p.  164-172.  —  Etude  de  Taction  hypertensive  du  stryphnone  (methylamino- 
aceto-pyrocatechine).  .  P.  B. 
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Action  pharmacologique  du  pyrrol  et  des  pyrryl-alUylc6- 
tones.  I.  Action  g«5n6rale  sup  la  grenouille.  Rabbeno  (A.).  Arch. 
Int.  Pharm.  et  Ther.,  1929,  35,  n°  4,  p.  377-423.  —  Etude  de  l’action  phar- 
macologique  de  toute  une  serie  de  cetones  pyrroliques  chez  la  grenouille 
compare  a  celle  du  pyrrol  (cetones  des  propionyl,  brutyryl,  benzoyl  et  ac4- 
tylpyrrols).  L’action  gen^rale  de  ces  corps  consiste  en  une  abolition  des  mou- 
vements  spontan^s  et  reflexes  de  la  grenouille,  prec6d6e  d’une  periode  tran- 
sitoire  d’excitabilitS  motrice  rSflexe.  La  mort  survieut  parparalysie  lente  du 
coeur.  L’action  paralysante  de  ces  corps  porte  principaleroent  sur  le  systeme. 
nerveux  central.  P.  B. 

Action  pharmacologique  du  pyrrol  et  des  pyrril-alkylcd- 
tones.  111.  Recherches  sur  le  syst£me  nerveux  isole.  Rabbeno  (A.)., 
Arch.  Int.  Pharm.  et  Ther.,  1 929,  36,  n°  2,  p.  172-204.  P.  B. 

Action  spccifique  des  alcaloides  de  L ergot  sur  le  systetme 
nerveux  sympathique.  Rothun  (E.).  J.  Pharm.  exp.  Ther.,  aout  1929, 
36,  n°  4,  p.  657-683.  —  L’ergotamine  paralyse  a  la  fois  le  sympathique  moteur 
et  le  sympathique  iubibiteur,  comme  le  montre  la  reponse  a  l’adrenaliue  des 
difKrents  organes  apr4s  ergotamine  (intestin  vierge  ou  gravide). 

P.  B. 

F.ssai  biologique  des  preparations  d’ergot.  Pat-tee  (G.  L.)  et 

Nelson  (E.  E.).  J.  Pharm.  exp.  Ther.,  mai  1929,  36.  n°  1,  p.  85-105.  —  Rdsultats 
identiques  du  dosage  des  preparations  d’ergot  par  la  mfithode  de  laU.  S.  P.  X. 
(crete  de  coq)  et  par  la  melhode  du  renversement  de  l’adr^naline  de  Bhoom 
et  Clabk.  I.es  deux  methodes  dtiterminent  le  taux  des  alcaloides.  Par  ces  deux 
m6thodes  1’extrait  lluide  dtalon  de  la  U.  S.  P.  equivaut  approximativement  a 
une  solution  a  0,05  °/0  des  alcaloides  spgeifiques.  P.  B. 

Influence  de  1’ergotamine  sur  les  r6llexes  cardio-vasculaires 
du  sinus  carotidien.  Heymans  (C.)  et  Regniers  (P.).  Arch.  Int.  Pharm.  et 
Ther.,  1929,  36,  n°  1,  p.  116-121.  —  L’ergotamine  renforce  les  reflexes  cardio- 
inhibiteurs  d’origine  sinus-carolidienne,  par  sensibilisation  du  parasympa- 
tbique  cardiaque.  Elle  supprime  tous  les  reflexes  vasoregulateurs  d’origine 
sinus-carotidienne,  qui  sont  done  dus  uniquement  4  des  modifications  du 
tonus  des  vaso-constricteurs.  L’ergotamine  supprime  Agalement  la  regulation 
r£!lexe  hormonale,  adrenalinique  du  tonus  vasomoteur  d’origine  sinusienne. 
Le  lieu  d’action  de  l’ergotamine  ne  porte  pas  sur  les  terminaisons  vasosen- 
sibles  des  sinus  carotidiens,  mais  sur  les  autres  elements,  periph4riqups  ou 
cenlraux,  drs  rtHlexes  cardio-vasculaires  et  surreDaux.  P.  B. 

Suppression  par  l’ergolamine  de  Faction  de  l’histaminc  sur 
la  mobilisation  «»n  glycogCue.  Geiger  (E.).  Arch.  f.  exp.  Path.  u. 
Pharm  ,  noveinbre  1929,  146,  n®  1-2,  p.  109  112.  P.  B. 

Mesure  de  Factivite  des  medicaments.  Laubender  f\V.).  Arch.  f. 
exp.  Path.  Pharm.,  aout  1929,  144,  n«  1-2,  p.  8-31.  P.  B. 

Dosage  du  <  Lobelia  inllata  ».  Steppuhn  (0.)  et  Swereff  (W.). 
Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharm.,  1929,  141,  p.  U6-122.  —  L’elevation  de  la 
pressiou  artih'ielle  provoqude  par  la  lobeiie  est  due  uniquement  a  une  adre- 
nalino-secrdtion,  elle  fait  d6faut  en  etfet  chez  l’animal  ddcapsul6.  II  est  done 
possible  de  standarJiser  les  extraits  de  lobelie  en  comparant  leur  pouvoir 
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hypertenseur  chez  le  chat  ddcapitd  avec  celui  d’une  solution  d’adrenaline  de 
litre  connu.  P.  B. 

Action  de  la  lob61ine  sur  la  circulation.  Hochrein  (M.)  et 
Meier  (R.).  Arch.  f.  ex.  Path.  n.  Pharm.,  dftcembre  1929,  146,  n°s  5-6, 
p.  288-300.  P.  B. 

Sur  une  deformation  du  «  Digitalis  purpurea  »  produite  par 
des  Aphidiens.  Jonescu  (E.).  C.  R.  Soc.  Biol.,  1929,  102,  p.  967-968.  — 
La  presence  des  Aphidiens  sur  Digitalis  purpurea  peut  provoquer  des  modi¬ 
fications  considerables  dans  la  morphologie  des  inflorescences  et  des  fleurs 
de  cette  plante,  entrant  dans  le  cadre  des  diaphyses  racfimiques.  Chaque 
lleur  est  le  siege  d’un  phdnomftne  de  proliferation  repetee  qui  donne  naissance 
sur  toute  la  longueur  d’un  m6me  axe  a  une  sdrie  de  fleurs  emboitees  les  unes 
dans  les  autres,  mais  d’antant  plus  imparfaites  qu’elles  sont  situees  a  un 
niveau  plus  eleve  sur  l’axe.  La  morphologie  interne  des  plantes  parasitees  se 
traduit  par  une  reduction  des  tissus  sclereux  ou  ligniftes  et  par  un  plus  grand 
developpement  des  tissus  cellulosiques.  P.  B. 

Action  generate  de  la  digitoxine  et  du  cardiazol.  V.  Nyari  (A.). 
Arch.  exp.  Path.  u.  Pliarm.,  decembre  1929,  146,  nos  5-6,  p.  249-264.  — 
Les  solutions  diluees  de  cardiazol  (1/200,  1/500)  ne  renforcent  pas  l’action  de 
la  digitoxine  sur  le  coeur  isole  de  grenouille;  seules  les  fortes  concentrations 
de  cardiazol  (1/100)  determinent  une  contracture  svstolique  du  coeur  de  gre¬ 
nouille  soumis  auparavanta  Taction  de  la  digitoxine.  La  digitoxine  n’accelere 
pas  la  fixation  du  cardiazol  sur  le  coeur  et  inversement.  Le  cardiazol  ne  ren- 
force  pas  non  plus  les  effets  de  la  strophanthine  sur  le  coeur  du  chat. 

P.  B. 

Mode  d’action  de  la  digilaline.  Mansfeld  (G.)  et  Horn  (Z.).  Arch.  /'. 
exp.  Path.  u.  Pharm.,  aoftt  1929,  144,  n°s  1-2,  p.  46-54.  —  L’activitft  de  la 
gitaline  (mesurfte  par  son  pouvoir  de  rfttablissement  du  coeur  rendu  hypo- 
dynarae  par  suppression  du  Ca)  est  loin  de  s’approcher  de  celle  d’un  infusft 
de  digitale  equivalent.  Quantitativement,  Taction  de  la  gitaline  est  carac- 
terisfte  par  une  toxicite  beaucoup  plus  faible  et  une  action  diastolique  tres 
prononcfte.  Sur  le  coeur  isolft  de  grenouille,  Taction  maxima  de  la  gitaline 
apparait  plus  tardivement  que  celle  de  Tinfuse  de  digitale;  Taction  rapide 
de  la  gitaline  constatee  par  Straube  en  clinique  est  due  &  sa  re’sorplion  tres 
grande.  P.  B. 

Fixation  et  action  de  la  digitale  chez  les  animanx  ft  sang 
chaud.  11.  Conditions  de  la  fixation  des  glucosides  sur  le  coeur. 

Weese  (H.).  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharm.,  1929,  141,  p.  329-350.  —  Etude  de 
la  fixation  de  digitale  sur  les  divers  organes  de  TSconomie.  P.  B. 


Le  Gerant  :  Louis  Pactat. 
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MfiMOIRES  ORIGINAUX 


Sur  le  titre  alcalo'idique  des  preparations  gaieniques 
de  v  Lobelia  inflata  »  L. 

L’un  de  nous  a  propose,  il  y  a  quelques  mois  (!),  une  methode  de 
dosage  des  alcaloi'des  totaux  de  la  lob61ie,  fondee  sur  leur  extraction  par 
lather  en  presence  d’ammoniaque  et  leur  precipitation  par  l’acide 
silicotungstique  dans  une  liqueur  chlorhydrique  de  concentralion 
=  llGl  N. 

Nous  avons  applique  cette  methode  de  dosage  h  divers  echantillons  de 
drogue,  de  teinture  et  d’extrait,  que  nous  devons  h  l’obligeance  de 
divers  industriels  (*). 

litre  alcalo'idique  de  la  drogue.  —  La  technique  est  la  suivante  : 

Determiner  la  teneur  de  la  drogue  pulverisee  en  eau.  Prelever  un 
poids  de  drogue  correspondant  &  12  gr.  50  de  poudre  dessechee  ct  100°. 


1.  Reproduction  interdite  sans  indication  de  source. 

2.  M.  Mascee.  Sur  le  dosage  des  alcaloldes  de  la  lobeiie.  Bull.  Se.  Pbarm.,  1930, 
37,  p.  209. 

3.  Nous  remercions  les  diverses  maisons  qui  ont  bien  voulu  mettre  gracieu- 
S'ement  a  notre  disposition  les  produits  nScessaires  a  notre  etude  :  Cooperative 
pharmaceutiqUe  de  Melun,  maisons  DarraSse,  Dausse,  David-Rabot,  Salle,  Sossler 
et  Dorat. 

Bull.  Sc.  Pharm.  ( Deccmhre  1930).  42 
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lotroduire  la  poudre  dans  un  flacon  bouchant  A  1’emeri.  Humecter  avec 
40  gr.  d’alcool  A  90c  additionne  de  4  gr.  d’NH3.  Apres  quelques  heures 
de  contact,  ajouter  360  gr.  d’Ather  officinal.  Agiter  frequemment.  Apres 
quatre  heures  de  contact,  recueillir  par  filtration  une  partie  aliquote  du 
liquide  d’epuisement  (les  4/5  par  exemple,  soit  360  gr.).  Distiller 
jusqu’A  obtention  d’un  residu  de  10  cm3  environ.  Reprendre  le  rAsidu 
par  150  cm’  dither  et  introauire  les  liqueurs  ethArees  dans  une  ampoule 
A  decanter.  Agiter  vigoureusement  avec  15  cm3  d’HCl  normal,  recueillir 
aprAs  repos  les  liqueurs  acides.  Renouveler  l’epuisement  a  trois  ou 
quatre  reprises,  en  employant  chaque  fois  5  cm3  d’HCl  N.  Verifier  que 
les  dernieres  liqueurs  acides  ne  prAcipitent  plus  par  l’acide  silicotungs- 
tique.  RAunir  les  liqueurs  acides.  Apres  evaporation  de  Tether  (dans  le 
vide  ou  a  la  temperature  ordinaire  pour  eviter  la  decomposition  des 
alcaloi'des  par  HC1  A  chaud),  ajouter  10  cm3  d’acide  silicotungstique 
a  5  °/„.  Apres  douze  heures  de  repos,  recueillir  le  precipite  sur 
un  filtre  sans  cendres.  Laver  avec  HC1  N  jusqu’A  ce  que  les  eaux 
de  lavage  ne  precipitent  plus  par  l’acide  silicotungstique.  Secher.  Cal- 
ciner  en  creuset  tare.  Peser  le  residu.  Multiplier  le  poids  du  residu 
par  le  coefficient  0,414  qui  donne  le  poids  des  alcaloides  totaux 
exprimAs  en  lobeline.  Rapporter  a  la  prise  d’essai,  puis  A  1.000  gr.  de 
drogue. 

Les  echantillons  commerciaux  que  nous  avons  doses  ont  accuse  les 
teneurs  alcaloidiques  suivantes  pour  1.000  gr.  de  drogue  sAchAe  A 
100°  : 


A . 4,70 

B . 4,54  %o 

G . 4,05  °/oo 

D . 4,45  o/oo 

E . 4,15  %„ 

La  drogue  commerciale  renferme  done  en  moyenne  de  4  gr.  A  4  gr.  5 
d’alcaloi'des  totaux  pour  lOOOgr.  de  drogue  seche. 

Titre  alcaloldique  et  conservation  des  teintnres.  —  La  teinture  offi¬ 


cinale  est  preparee  par  lixiviation  avec  l’alcool  A  70c  et  correspond  au 
dixieme  de  son  poids  de  plante. 

Le  dosage  a  ete  effectue  de  la  fagon  suivante  : 

Evaporer  100  gr.  de  teinture  au  bain-marie,  en  ne  depassant  pas  la 
temperature  de  50-55°.  (Dans  ces  conditions,  les  resultats  obtenus  corres¬ 
pondent  A  ceux  que  donne  l’evaporation  de  la  teinture  dans  le  vide 
sulfurique  A  la  temperature  ordinaire.)  Introduire  le  residu  (10  A  15  cm3) 
dans  une  ampoule  A  decantation;  entrainer  dans  l’ampoule,  avec  un 
peu  d’eau,  les  particules  restees  dans  la  capsule.  Ajouter  5  cm3  d’iNH3. 
Epuiser  A  trois  reprises  par  TAther,  par  agitation  et  decantation,  en 
employant  chaque  fois  125  cm3  d’ether  officinal.  Reunir  les  liqueurs 
etherees.  Concentrer  A  125  cm3  environ.  Epuiser  par  HC1N,  precipiter 
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par  l’acide  silicotungstique  et  ealciner,  comme  dans  ie  cas  de  la  poudre. 
Le  r^sidu,  multiplie  par  0,414,  donne  les  alcaloides  contenus  dans 
100  gr.  de  teinture. 

Les  chiffres  obtenus  out  ete  (res  variables.  Pour  1.000  gr.  de  teinture, 
nous  avons  trouve  : 

0,08  »/,* 

0,36  °/oo 
0,42  »/„■> 


0,38  o/ oo 

Si  on  fait  abstraction  de  i’echantillon  A,  constitue  par  une  leinture 
preparee  depuis  plusieurs  annees,  on  voit  que  le  titre  alcaloidique  varie 
de  0,23  ci  0,42  °/00,  soit  environ  du  simple  au  double.  On  doit  se 
demander  s’il  n’y  aurait  pas  lieu  d'unifier  le  titre,  par  exemple  A 
0,30 

Eu  raison  du  ohiffre  tres  faible  trouve  dans  l’echantillon  A,  nous  nous 
sommes  demande  s’il  n’y  avait  pas  affaiblissement  du  titre  des  teintures 
au  cours  deleur  conservation.  Nous  avons  obtenu  lesr^sultats  suivants  : 

Teinture  B.  .  .  Titre  initial  :  0,36  °/„„  Apres  6  mois  :  0,35 
—  G.  .  .  —  —  :  0,42  —  —  4  —  :  0,41  — 

—  E.  .  .  —  —  :  0,28  —  —  5  —  ;  0,26  — 

—  G  .  .  —  —  :  0,38  —  —  3  —  :  0,41  — 

Les  teneurs  alcaloidiques  apres  une  periode  de  trois  k  six  mois  n’ont 
pratiquement  pas  varie.  Dans  le  cas  de  la  teinture  G,  nous  avons  observe 
une  legere  augmentation  du  titre  alcaloidique  qui  n’est  pas  due  a  une 
concentration  de  la  liqueur,  la  tare  du  flacon  ayant  ete  faite  aprfes  le 
premier  dosage  et  le  poids  n’avant  pas  varie  au  cours  de  la  conser¬ 
vation. 

Nous  avons  egalement  verifie  la  conservation  d’unc  solution  aqueuse 
d’«  intrait  »  de  Lobelia  inflata.  Nous  avons  trouve  : 

Au  dAbut  . . 1  gr.  03  °/„  d’alcaloides  totaux. 

5  mois  plus  tard . 1  gr.  06  —  —  — 

3  -  —  — . 1  gr.  02  —  —  — 

Ici  encore,  le  litre  alcaloidique  est  reste  stable. 

Pour  une  dur6e  de  quelques  mois,  les  teintures  de  lobelie  et  les 
solutions  d’intrait  conservent  done  leur  titre  alcaloidique.  Des  essais 
d’un  autre  ordre  sont  necessaires  pour  verifier  que  l’activite  physiolo- 
gique  est  Egalement  stable. 

Titre  alcaloidique  des  extraits.  —  L’extrait  de  lobelie  n’est  pas  offi¬ 
cinal.  II  est  d’ailleurs  peu  employe.  Nous  n’avons  pu  nous  en  procurer 
que  trois  echantillons  commerciaux;  ces  extraits,  d’apres  les  rensei- 


Echantillon  A 
—  B 


D 
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gnements  fournis  par  les  fabrirants,  sont  des  extraits  alcooliqueS 
prepares  avee  l’aleool  a  60"  ou  &  70°. 

La  me'  hod'-  de  dosage  que  nous  avons  suivie  est  celle  que  l’un  de  nous 
adonn^e  anterieurement,  trfes  l^gAement  modiflee;  au  lieu  d’6vap<>rer 
compl6teuient  l’6ther  pour  reprendre  le  residu  d’epuisement  par  HC1, 
nous  avons  concentre  les  liqueurs  etherees  a  125  cm3  environ  et  nous  les 
avons  reprises  par  HC1  N  comme  dans  le  cas  de  la  poudre  et  de  la  tein- 
ture.  La  technique  est  done  lasuivante  : 

Dissoudre  5  gr.  d’extrait  dans  15  4  20  cm3  d’alcool  a  70".  Introduce 
la  solution  dans  line  ampoule  a  decanter.  Epuiser  &  trois  reprises  par 
l’6ther  en  presence  d’NH3,  en  employanl  chaque  fois  125  cm3  d’6ther.  Les 
liqueurs  etherees  sont  reunies;  on  lermine  coniine  dans  le  cas  de  la 
teinture.  Le  poids  du  residu  de  calcination  des  silicotimgstates,  mul¬ 
tiple  par  le  coefficient  0,41  i,  donne  le  poids  d’atcaloi'des  contenus 
dans  la  prise  d’essai.  On  ramene  4  100  gr.  d’extrait. 

Nous  avons  obtenu  les  chiffres  suivants  : 


Les  variations  de  titre  sont  ici  considerables  :  du  simple  au  triple  pour 
les  extraits  B  et  C.  Plus  encore  que  pour  la  teinture,  il  y  aurail  lieu,  si 
l’extrait  6lait  officinal,  d’en  fixer  le  titre,  malgre  que  cetle  forme  soit 
tres  peu  employee. 

Conclusion*.  —  1°  La  drogue  commerciale  po-sede  couramment  un 
titre  moyen  de  4  a  4,5  °/oo  d’alcalo'ides  tolaux,  par  rapport  a  la  drogue 
sechee  &  100°; 

2°  Les  teintures  ont  un  titre  qui  varie  dans  les  6chantillons  observes 
(abstraction  faite  d’une  teinture  tres  ancienne)  de  0,23  4  0,42  %0,  soit 
sensiblement  du  simple  au  double.  En  raison  de  1’a.cti vi 1 6  reelle  et  de  la 
toxicity  du  produit  (doses  maxima  du  Codex  =  1  gr.  50  et  5  gr.),  il  serait 
peut-6tre  bon  de  fixer  un  titre  olficiel,  par  exemple  celui  de  0,30  °/00. 

Le  titre  alcaloidique  des  teintures  ne  varie  pas  au  cours  d’une  conser¬ 
vation  de  trois  h  six  mois; 

3°  Les  extraits  eludies  ont  donne  des  litres  extremes  de  0  gr.  55  a 
1  gr.  70  °/0-  Soil  une  variation  du  simple  au  triple. 

4°  Nous  n’avons  envisage,  au  cours  de  ce  travail,  que  la  teneur  alea- 
lo'fdique  d^termimie  par  la  methode  chimique.  La  question  du  rapport 
entre  la  teneur  alcaloidique  et  l’activit6  physiologique  est  actuellement 
entreprise. 

Au  point  de  vue  de  l’emploi  therapeutique  de  la  teinture  de  loh6lie,  il 
y  a  lieu,  it  la  suite  de  notre  travail,  de  faire  une  remarque  qui  nous 
paratt  digne  d  int^rH.  Les  fofmulaires  sont  d’accord  pour  indiquer 
comme  dose  moyenne  celle  de  3  gr.  par  vingt-quatre  heures.  La  dose 
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maximum  admise  par  le  Codex  est  de  5  gr.  En  admettant  pour  cette 
teinture  le  titre  alcaloidique  le  plus  eleve  parmi  ceux  que  nous  avons 
obtenus,  soil  0,40  °/00  environ,  S  gr.  de  teinture  correspondent  ii  Ogr.  002 
d'alcaloides  totaux  exprim6s  en  lob6line,  mais  dont  la  lobeline  ne  repre¬ 
sente  qu’une  partie.  Or,  la  pharmacop6e  allemande  indique,  comme 
doses  maxima  pour  le  chlorhydrate  de  lob61ine  :  0  gr.  02  par  dose  et 
0,10  par  vingi-quatre  heures.  Cela  correspondrail,  pour  une  teinture  & 
0,40  °/oo  d’alcaloides  totaux,  k  250  gr.  On  voit,  par  ce  rapprochement, 
combien  la  question  de  l’action  physiologique  comparee :  de  la  lob^line. 
des  alcaloides  totaux  de  la  lobelie  et  de  ses  formes  gal^niques  peut  6tre 
int^ressante  (*). 

M.  Mascre.  M.  Caron. 

(. Laboratoire  de  Matiere  Medicale  dela  Faculte  de  Pharmacia  de  Paris.) 


Le  tilleul  de  France  dit  de  «  Carpentras  ». 

De  tous  temps  le  tilleul  frangais  a  fait  prime  sur  le  marche  int6rieur 
de  la  France  et  m6me  de  l  etranger.  Cette  faveur  vient  de  ce  que  la 
qualile  du  tilleul  produite  par  la  region  provemjale,  dite  «  tilleul  de  Car- 
penlras  »,  est  le  resultat  de  nombreux  efforts  fournis  avec  m6thode, 
intelligence  et  perseverance,  tant  par  les  adminislrateurs  des  com¬ 
munes  que  par  les  producteurs  et  r6colleurs  de  cette  region,  et  peut- 
etre  aussi  sans  doute  par  les  conditions  spdciales  de  climat  oil  se 
cullive  cet  arbre. 

En  effet,  nous  avons  en  mainte  circonstance  constate  ces  efforts  : 

1°  De  la  part  des  producteurs  et  r^colteurs,  qui  ont  toujours  eu 
1’habitude  de  cette  r^colte  faile  par  tous  les  membres  de  la  famille, 
homines,  femmes  et  enfanls.  Ils  y  apportent  les  plus  grands  soins  et 
operent  leur  travail  avec  une  dexlerile  merveilleuse. 

Les  arbres  selectionnfe  sonL  eleves  en  p^pinieres  et  particuli&rement 
soignes  sous  tous  les  rapports;  plantes  a  distance  suffisante,  ces  arbres 
sont  bien  aer6s,  pioch^s  au  pied  au  moment  voulu  et  taill^s  avec 
methode. 

2°  De  la  part  des  recolteurs  qui  cueillent  avec  soin,  evitant  de  casser 
les  branches.  Ils  ne  montent  pas  dans  les  arbres  dont  le  bois  est  tres 
friable,  mais  a  l’aide  d’echelles,  et  en  faisant  le  tour,  recoltent  le 
«  tilleul  »  fleurissant  a  la  periph6rie. 

1.  Lestba  (Bull.  Sc.  Pharm.,  1926,  33,  p.  20)  avait  attire  d£ja  l’attention  sur  ce 
point. 


1.  —  Marche  du  tillcul  a  Uuis-les  Baronnies  (Vaucluse  . 


I- io.  ?.  —  Marche  du  tilkul  a  Buis-les-Baronnief.  Examen  et  pesage  officiel  des  recettes. 
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La  cueillelte  est  placee  sous  la  surveillance  du  garde  de  la  commune 
qui  veille  4  ce  que  les  arbres  ne  soient  pas  ablm6s. 

Un  certain  nombre  de  communes  ont  fait  4  leurs  frais,  le  long  de 
leurs  routes  et  chemins,  des  plantations  de  ces  tilleuls  sdectionnes  et 
chaque  ann4e,  4  date  fixe,  le  droit  de  rficolter  la  fleur  de  ces  arbres  est 
adjug6  a  la  bougie.au  plus  offrant  et  dernier  encherisseur.  II  s’ensuit 
que  ces  communes  trouvent  14  un  revenu  appreciable  qu’elles  augmen¬ 
ted  chaque  ann6e  parde  nouvelles  plantations.  G'est  cette  marchandise 
qui  est  dans  le  commerce  sous  le  nom  de  «  tilleul  de  Carpentras  »,  deno¬ 
mination  d'origine  qu’il  est  d6sormais  convenu  de  proteger  conforme- 
ment  aux  dispositions  de  la  loi  de-1905  sur  la  Repression  des  fraudes. 

Dans  une  de  ces  communes,  ce  droit  de  rdcolter  a  die  adjuge  il  y  a 
deux  ans  12.000  francs,  l’an  dernier  9.000  francs.  Pour  d’autres,  ce 
droit  varie  entre  1.000  et  6.0Q0. 

Devant  ces  resultats,  une  Emulation  s’est  cr6ee  et  le  nombre  des  com¬ 
munes  des  departements  indiques  ci-apres  creant  des  plantations  de 
tilleul  va  en  progressant,  ce  qui  explique  que  la  production  augmente 
annuellement.  On  a  pu  voir  atteindre  jusqu’4  la  quantity  de,  40.000  K°% 
apportee  au  seul  march4  de  Buis-les-Baronnies,  entre  autres.  On  ne 
saurait  trop  encourager  cette  production  d’un  revenu  assez  important, 
car  il  ne  faut  pas  perdre  de  vue  que  nous  achetons  encore  4  l’heure 
actuelle4  I’etranger  plus  de  300.000  Kcs  de  tilleul  qui  sont  loin  de  valoir 
les  qualiles  oblenues  en  France.  C’est  pourquoi  les  maisons  de  gros  et 
l’Oftice  national  des  matieres  premieres  encouragent  de  leur  mieux 
cette  production. 

Les  principaux  marches  de  tMleul  ont  lieu  4  Buis-les-Baronnies, 
Nyons  et  Vaison,  qui  recoivent  les  apports  des  departements  de  la 
Drdme,  Vaucluse,  Basses-Alpes  et  Hautes-Alpes. 

C'est  un  spectacle  assez  pittoresque  de  se  trouver  un  jour  de  marche 
dans  ces  villes,  oil  l’on  voit  arriver  de  grand  matin  des  cenlaines  de 
voilures  hippomobiles,  camionneltes  et  autres  v^hicules  charges  de  tleurs 
de  tilleul,  contenues  non  pas  dans  des  sacs,  mais  dans  des  bourrins.  Le 
«  bourrin  «  est  une  grande  toile  ayant  2  m.  environ  de  c6te,  dont  les 
quatre  coins  sont  munis  de  grands  lacets  en  toile  servant  4  l’attacher 
diagonalement.  Le  tilleul  contenu  dans  ces  bourrins  est  legerement 
presse,  mais  non  comprime  comme  l’on  est  oblige  dele  faire  lorsqu’on 
veut  le  mettre  en  sacs. 

Ce  simple  fait  fait  ressortir  les  soins  que  les  recolteurs  apportent 
dans  la  manipulation  de  ces  fleurs.  C’est  un  coup  d’ceil  curieux,  comme 
le  montre  incomp!4tement  la  photographie  ci-dessus,  ces  bourrins  ins- 
talles  devant  chaque  recolteur  s’etendant  sur  de  grands  emplacements. 

Sur  ce  marche  tout  se  passe  suivant  les  reglements  rigoureusement 
observes.  Le  recolteur  vendeur  prend  place  sur  ce  march6  au  fur  et  4 
mesure  de  son  arrives,  aucune  pr6f4rence  n’est  accordee.  La  vente  ne 
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commence  que  lorsque  le  tambour,  le  clairon  ou  la  cloche  en  donne  le 
signal,  k  8  heures  precises,  heure  h  lai| uelle  les  acheteurs  peuvent  pen6- 
trer  sur  le  march6  pour  op6rer  les  tractations  au  cours  desquelles  les 
cours  s’eta^li§sept. 

Ils  sont  tous  munis  d’un  carnet  h  souche  a  leurs  noms.  Une  fois 
l'entente  faite  sur  le  prix,  ils  1’inscrivent  sur  leur  carnet,  en  d^tachent 
la  souche  qu'ils  remettent  au  vendeur  et  gardent  le  talon  (voir  photo 
ci-dessus). 

Apres  cette  operation,  le  vendeur  prend  son  tour  vers  le  peseur  asser- 
mente  qui  est  venu  avec  son  materiel  de  pesage,  lequel  inscrit  sur  la 
souche  les  poids  ddlailles  de  chaque  bourrin.  Ensuite  le  vendeur  porte 
son  lot  k  l’emplacement  reserve  a  l’acheteur  et  verse  le  contenu  des 
bourrins  que  ce  dernier  met  ensuite,  soit  dans  d’aulres  bourrins,  ou 
dans  des  sacs  de  grandeur  suffisante  pour  contenir  30  4  33  Kos.  Les 
bourrins  vides  sont  tares  et  le  poids  de  cette  tare  est  deduit  du  poids 
reconnu  par  le  peseur  assermeute. 

II  ne  reste  plus  au  vendeur  qu’d  presenter  la  souche  k  l’acheteur  qui 
lui  regie,  seance  tenante,  le  montant  de  l  achat  fait. 

Toutes  cos  operations  se  passent  au  milieu  de  conversations  diverses, 
animees  comme  il  convient  chez  nos  meridionaux,  mais  toujours  dans 
l  ordre  et  dans  un  calme  parfait. 

Le  marche  se  continue  l’apres-nnidi,  mais  alors  les  vendeurs  de  tilleul, 
quelquefois  loute  la  famille,  pere,  mere,  enfants,  se  dirigent  vers  les 
forains,  colporteurs  et  autres,  pour  acheter  &  leur  tour  ce  dont  ils  ont 
besoin  pour  eux-memes  ou  leurs  exploitations,  ce  qui  cr6e  le  trafic 
enrichisseur. 

C’est  alors  une  scene  des  plus  pittoresques.  A  cote  de  conversations 
faites  dans  un  francais  curieux,  se  m61e  la  langue  provenfale  aux  mots, 
aux  expressions  si  carac!6ristiques  el  qu’il  est  bien  difficile  de  traduire 
en  francais  si  l’on  essaye  d'inlerpreter  fidelement  le  piquant,  la  po6sie 
ou  le  martelement  agr^ables  de  cerlaines  descriptions. 

Retenons  surtout  de  ce  simple  expos6,  l'art,  la  patience,  l’amour  du 
travail  caracterisant  ces  intelligentes  et  laborieuses  populations,  accom- 
plissant  le  tout  avec  une  bonne  humeur  exemplaire  et  une  satisfaction 
se  lisant  sur  tous  les  visages. 

De  Poumeyrol, 

Herboriste  en  gros, 

Vice-president  du  Conseil  d'administralipn  de  I’OCfice  national 
des  miiti£res  premieres  vegetates 
pour  la  droguerie,  l  herboristerie, 
la  di§tiilerie  et  la  jsarfuuierie. 
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REVUE  DE  CHIMIE  BIOLOGIQUE 


Sur  la  destruction  des  tissus  vegetaux, 
particulifRement  de  la  cellulose, 
dans  la  nature  et  spdcialeraent  dans  le  tube  digestif 
de  l'homme  et  des  animaux. 

Analyse  des  travaux 
de  Mmo  Khouvine  et  de  M.  Rene  Sartory 

DEUXIfiME  PARTI E 

( Suite  et  fin  [*].) 

Action  des  organismes  sur  le  maltose.  —  Maltase. 

Les  fails  qui  se  rapportent  au  maltose  sont  nombreux  dans  ce  travail. 
L’auteur  l’envisage  comme  source  de  carbone;  il  le  fait  entrer  dans  la 
composition  des  milieux  de  culture  et  Atudie  le  mode  et  le  degre  de  son 
utilisation.  D’autre  part,  ce  sucre  apparait  dans  l’hydrolyse,  par  les 
microorganismes,  des  hydrates  de  carbone  A  molecules  complexes,  au 
nombre  desquels  figurent  l'amidon  et  aussi  la  cellulose  (*)  :  contraire- 
ment  A  toute  attente,  et  A  ce  qui  paraissait  bien  Atabli  par  divers 
auteurs  d^jA  cites  qui,  dans  l’hydrolyse  menagee  de  la  cellulose, 
signalent  non  du  maltose  mais  du  cellobiose. 

J’envisagerai,  ici,  les  faits  concernant  le  maltose  considArA  comme 
aliment  carbone  dans  les  milieux  de  culture  :  que  ce  maltose  soit  direc- 
tement  introduit  ou  qu’il  derive  de  l’hydrolyse  de  la  cellulose. 

Le  maltose  est  consommA  par  les  trois  Mucor  AtudiAs  (les  deux 
Fusarium  ne  sont  pas  AtudiAs  A  ce  point  de  vue),  soit  directement  sans 
hydrolyse,  soil  apres  dAdoublement  en  glucose. 

Mucor  alternans.  —  Le  maltose  est,  ici,  un  aliment  de  choix  (p.  114). 
L’auteur  n’a  jamais  pu  mettre  en  Avidence  la  production  de  mono-sac¬ 
charides,  en  pratiquant  la  rAaction  des  osazones  sur  les  solutions  nutri¬ 
tives  maltosees.  La  fermentation  alcoolique  directe  du  maltose  s’ins- 
talle.  La  conclusion  est  que  M.  alternans  est  capable  d’assimiler  et  de 
faire  fermenter  le  maltose,  directement,  sans  passer  par  le  stade  de 

1.  Voir  Bull.  Sc.  Pharm.,  novembre  1930,  37,  p.  613. 

2.  Voir  plus  haut :  Action  des  organismes  sur  le  cellobiose ;  et  aussi :  Action  des 
champignons  [M.  alternaas)  sur  la  cellulose. 
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glucose  (p.  HO,  ill,  112  et  114).  En  r6sum6  :  consommation  directe, 
pas  d’hydrolyse,  fermentation  alcoolique  directe. 

Mucor  spinosus.  —  En  aArobie,  le  maltose  est  un  bon  aliment 
pour  ce  champignon.  II  le  consomme  directement  sans  dAdoublement 
(p.  71,81  et  87).  De  ptus,  l’auteur  n’ayant  pas  pu  meltre  en  Evidence 
des  produits  de  degradation  (p.  70,  71),  on  doit  en  conclure  qu’il  nv  a 
pas  fermentation  alcoolique.  En  resume  :  consommation  directe,  mais 
pa'  d’hydrolyse  et  pas  de  fermentation  alcoolique  directe. 

En  ana6robie,  il  y  a  secretion  de  mallase  et  dAdoublermnt  du  maltose 
(,p.  89  et  81 ).' 

Mucor  piriformis.  —  L’organisme  consomme  le  maltose  en  aArobie 
et  en  anaerobie  et,  comme  pour  Mucor  alternans ,  la  fermentation 
alcoolique  s’installe.  Les  resultats  deceits  (p.  120)  nous  mettenl, 
d’abord,  en  presence  de  faits  rappelant  exactement  ce  qui  se  passe  pour 
M.  alternans  en  milieu  maltosA,  soit :  fermentation  alcoolique  directe 
du  maltose.  Mais,  plus  loin  (p.  120  et  121),  l’auteur  cherche  A  penetrer 
davantage  le  sujet  et  4  connaitre,  pour  M.  piriformis ,  le  stade  inter- 
mAdiaire  entre  le  mabose  et  l’alcool :  il  plasmolyse  le  mycelium  dans  le 
milieu  maltnsA  de  culture,  pour  mettre  en  liherte  (p.  113)  les  endo- 
ferments,  et  ariete  la  fermentation  alcoolique  par  addition  de  xylol. 
Apres  un  certain  temps  de  rontact,  il  caractArise  du  gluco-e  provenant 
du  dedoublement  du  maltose.  La  conclusion  (p,  120  et  121)  est  que,  en 
aerobie  et  en  anaerobie,  M.  pirilormis  hydrolyse  le  maltose,  pour 
donner  du  glucose  qui  est  directement  assimilable  ou  fermentescible. 

En  rAsumA  :  hydrolyse  par  la  maltase  et  consommation  indirecte  du 
maltose;  fermentation  alcoolique  indirecte. 

Les  trois  Mucor  se  distinguent  done  nettement  les  uns  des  autres  par 
leur  Action  sur  le  maltose. 

Rkmarqces.  —  Mucor  alternans.  —  L’assimilation  et  la  fermentation 
directes  du  maltose,  sans  passer  par  le  stade  de  monosaccharide 
(p.  110  1 1 1, 112  et  1 14 1,  mAritaient,  semble-t-il,  d'etre  .-ppuyAes  sur  une 
serieuse  recherche  de  la  m  iltase.  L’auteur  aurait  avantage  A  completer 
sur  ce  point  son  travail,  en  appliquant  :  1°  la  mAthode  «  plasmolyse- 
xylol  »  qui  lui  a  permis  de  caracteriser  la  maltase,  dans  les  cultures 
directement  maltosees  de  M.  pirilormis  (p.  121).  En  effet,  s’il  s’en  elait 
tenu,  pour  M.  piriformis ,  aux  recherches  d  Acrites  pour  les  cultures  direc¬ 
tement  maltosees  de  M.  spinosus  et  de  M.  alternans,  il  n’aurait  pas 
caracterise  davantage  la  secretion  de  maltase,  et  les  trois  Mucor 
seraientainsi  considAres  comme  utilisant  le  maltose  directement,  sans 
dAdoublement,  avec  ou  sans  fermentation  alcoolique;  2°  le  broyage 
suivi  de  l’expression  du  mycelium,  et  l’essai  du  sue  sur  le  maltose  en 
presence  d'antiseptiques ;  3°  la  dessiccation  du  mycelium  et  l’essai  de 
sa  poudre  sur  le  maltose  en  presence  d’antiseptiques. 

~Cependant,  si  l’auteur  n’applique,pas  la  mAthode  «  plasmolyse-xylol » 
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aux  cultures  direclement  maltosSes  de  M.  alternans ,  il  l’applique  ti  une 
culture  qui,  selon  lui,  renfermerait  du  maltose  provenant  de  l’hydro- 
lvse  de  la  cellulose  (p.  113  et  114).  Malgre  la  plasmolyse  qui  libere 
les  endoferments  (cellulase,  p.  113;  zymase,  p.  156;  maltase,  p.  121)  et 
les  melange  aux  exoferments  dans  le  liquide  de  culture;  malgre  un 
contact  de  huit  jours  des  ferments  avec  les  sucres  en  presence  de  xylol 
(manipulations  identiques  a  celles  qui  ont  revile  la  maltase  chez 
M.  piriformis ,  p.  121),  l’auteur  ne  peut  caractdiser  qu’un  seul  sucre  : 
le  maltose  (osazone,  pouvoir  rotatoire,  pouvoir  reducteur,  p.  113  et 
114)  et  pas  de  glucose  :  done  pas  de  maltase. 

Si  on  pouvait  se  baser  sur  les  donn^es  de  l’auteur  (reality  de  la  pre¬ 
sence  du  maltose),  il  semblerait  done  bien  certain  que,  contrairement  Si 
M.  piriformis ,  M.  alternans  ne  secrete  pas  de  maltase  (meme  pas  une 
endomaltase) ;  qu’il  ne  peut,  en  aucune  circonstance,  dedoubler  le  mal¬ 
tose,  et  qu’il  assimile  ou  fait  fermenter  cet  hexobiose  d’une  fafon  abso- 
lument  directe. 

Si  1’auteur,  reprenant  cette  etude,  parvenait  Si  demontrer  la  produc¬ 
tion  r6elle  de  maltose  aux  d<5pens  de  la  cellulose,  dans  les  cultures  cel- 
lulosees  de  M.  alteriians  (voir  plus  haut  :  action  des  organismes  surle 
cellobiose),  nous  serions  done  ici  en  presence  d’un  interessant  fait 
nouveau  :  assimilation  el  fermentation  alcoolique  alisoluneiit  directes 
d’un  hexobiose,  sans  aucun  dedoublement  interne  ou  exlerne,  e’est- 
Si-dire  sans  passage  par  le  slade  hexose. 

Mucor  spinosus.  —  L’absence  de  produits  de  degradation  (glucose, 
alcool),  dans  les  milieux  maltoses  de  culture  en  aerobiose  (p.  70,  71 
et  81),  plaide  en  faveur  d’une  assimilation  absolument  directe  du  mal¬ 
tose  (sans  dedoublement  et  sans  fermentation),  car  M.  spinosus  atta- 
querait  6nergiquement  le  glucose  produit  dans  ce  dedoublement,  et  lui 
ferait  subir  une  fermentation  alcoolique  qui,  dans  un  milieu  identique 
&  tous  points  de  vue,  porte  sur  97  °/0  de  ce  sucre  (p.  72),  soit  :  100  % 
si  on  y  ajoule  les  produits  accessoires  de  la  fermentation. 

Mais,  outre  que  /)/.  spinosus  est  capable  de  seerder  de  la  maltase  en 
anaerobie  (p.  81  et  89),  et  qu’il  fait  fermerner  (Gayon,  7)  le  maltose, 
lorsqu’il  est  immerge  dans  un  milieu  maltose  expose  a  1'air  (done  sans 
anaerobiose  stride) ;  cas  realist  dans  le  present  travail  pour  la  vie 
aerobie  en  milieux  liquides  sucres  :  glucose,  p.  72,  par  exemple ; 
l’auteur  eclaire  4  propos  du  milieu  a  1’amidon  (p.  71)  ce  point  reste 
obseur.  En  effet,  pour  un  milieu  identique,  dans  lequel  le  maltose  est 
remplac6  par  de  1’amidon  (seul  hydrate  de  carbone),  nous  voyons  appa- 
raitre  de  la  dextrine,  du  maltose  et  aussi  du  glucose  qui  est  caraderise 
&  1'etat  de  glucosazone  (*). 

1.  En  parlant,  a  plusieurs  reprises,  de  glucosazones  qu'il  caracterise  a  propos  de 
l'amidon  (p.  71),  et  dont  il  verifie  parlois  le  pouvoir  rotatoire  (p.  19),  l'auteur  ne 
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L'hydrolyse  complete  de  l’amidon  necessite  une  s6rie  d’actions  fer- 
mentaires,  aboulissant  aux  dextrines  (amylase),  au  maltoSe  (dextri- 
nases),  et  au  glucose  (maltase).  Mais,  malgre  la  production  et  la  pre¬ 
sence  simullanee  de  maltose  et  de  glucose  dOrivant  de  l’amidon,  l’auteur 
constate,  ici  encore,  que  le  maltose  est  assimiles  directertient  sans 
dedoublement  (p.  71), 

II  y  aurait  avantage  a  verifier  que  M.  spinosus,  si  actif  (dans  un 
milieu  ammoniacal  identique)  sur  le  glucose  auquel  il  fait  subir  Ufae 
fermentalion  alcoolique  complete  (p.  72),  prefOre  consommer  directe- 
ment  le  maltose,  dans  un  liquide  de  culture  qui  renferme  en  m6me 
temps  du  glucose  provenant  du  dOdoublement  du  biose  precedent. 

M.  spinosus  secrete  done  de  la  maltase,  meme  dans  les  conditions 
realisees  pour  1'aerobie,  et  on  doit  considerer,  ju-qua  plus  ample 
information,  qu'il  assimile  loujours  le  maltose  apres  dedoublemenl  en 
glucose.  La  recherche  direcle  de  la  mallase  aurait  pit  etre  pratiquee, 
comme  pour  M.  piriformis  (xy/ol-plasmolyse ;  p.  121)  ou  par  les 
methodes  classiques  que  j’ai  rappefees  4  propos  de  M.  alternans. 


Action  des  organismes  sur  le  glucose  et  le  levulose. 

Alcool  et  zymase. 

Glucose  et  levulose.  —  Les  produits  derivant  de  l’utilisation  de  ces 
hexoses  n’ont  pas  6t6  envisages  pour  les  deux  Fusarium. 

Les  trois  Mucor  et  la  levure  font  subir  au  glucose  la  fermentation 
alcoolique.  II  est  4  noter,  4  ce  propos,  que  le  levulose,  dans  tous  les  cas 
oil  il  a  etd  ajout6  directement  aux  milieux  de  culture  ( Willa  saturnus, 
p.  132;  M.  alternans,  p.  108  :  eSpOces  qui  attaquent  cependant  le  glu¬ 
cose),  n’a  pas  6te  attaquO.  Cependant,  M.  Spinosus  (p.  70)  et  M.  piri¬ 
formis  (p.  1 19  et  110),  contrairement  4  ce  qui  est  rapporte  par  Gayon(7) 
pour  divers  Mucor  (M.  spinosus  e n  particulier),  et  contrairement  aux 
donnees  classiques  concernant  les  MucorinOes,  s6cr4tent  de  l’invertine 
et  consomment  le  levulose  comme  le  glucose,  dans  les  milieux  saccha¬ 
roses  apres  hydrolyse  du  sucre.  Encore,  ici,  l’utilisation  du  levulose 
n’est  pas  absolument  certaine,  et  il  faut  faire  une  remarque  concernant 
l’utilisatiort  du  saccharose  ou  de  ses  constituants.  Les  organismes  pre¬ 
cites  semblent,  en  effet,  isomeriser  le  levulose  en  glucose,  Car  1’auteur 
ne  signale  jamais  que  le  glucose  dans  les  produits  de  l’hydrolyse  du  sac¬ 
charose  (p.  70,  87,119,  121,  122). 

Quoi  qu’il  en  soit,  la  fermentation  alcoolique  aux  d£pens  du  glucose 

vise  probablement  que  I'osazone  du  glueose  droit  fseul  sticre  nature!',  car  le  glucose 
gauche  est  d’origine  exclusivement  synthetique. 

Cependant.  pour  le  malto-e  oil  les  choses  sont  diffdrentes,  il  est  egalement  ques¬ 
tion  .le  mallosHzones  (p.  110).  Peut-etre  s’agit-il  d’isomaltose  naissant  par  isomdii- 
sation  partielle  du  maltose  introduit  dans  le  milieu. 
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est  nette  pour  les  trois  Mucor.  La  vie  anaerobie  rend  le  phenomene 
plus  intense  et  peut  aboutir,  dans  les  milieux  contenant  un  exces  de  ce 
sucre,  k  des  titres  alcooliques  Aleves  (8  k  10  °/0  pour  Al.  alter  nans, 

p.  110). 

L’utilisation  du  glucose  par  J/.  spinosus  (p.  72)  merite  de  fixer  l’atten- 
tion.  L’organisme,  cultive  sur  le  milieu  ammoniacal  (p.  66)  ne  ren- 
fermant  que  du  glucose  (3  %)  comme  source  de  carbone,  se  d^veloppe  et 
produit  la  fermentation  alcoolique.  La  proportion  du  glucose  consomme, 
evaluee  d'apres  la  quantite  d’alcool  lorme,  atteint  le  taux  tres  eleve  de 
97  7,;  soit  largement  100  °/0  si  on  y  ajoute  les  produits  accessoires  de 
la  fermentation  alcoolique  (glycerine,  acide  succinique,  etc...). 

Un  autre  essai,  decrit  a  la  meme  page  72,  nous  montre  que  l’orga- 
nisme  6tudie,  cultive  sur  un  milieu  glucose  avec  exc^s  (20  gr.  °/„)  de 
glucose,  ne  d6truit  pas  tout  le  glucose  et  en  consomme,  ici,  une  partie 
directement,  sans  la  faire  fermenter.  Sur  les  20  gr.  conlenus  dans 
100  de  milieu,  12,25  gr.  sont  attaques  en  fin  d’experience.  Malgre  ces 
12,25  gr.  de  glucose  d6truit,  le  milieu  ne  renfermait  que  3,2  °/u  d’alcool 
Les  poids  du  gaz  carbonique  et  des  corps  accessoires  doublant  sensi- 
blement  le  poids  d’alcool  ne  dans  la  fermentation,  1’ensemble  des 
produits  de  la  fermentaLion  alcoolique  correspond  a  environ  6  gr.  de 
glucose  transforme.  II  en  resulle  qu’environ  6  gr.  aussi  de  glucose  ont 
6t6  consommes  sans  subir  la  fermentation  alcoolique;  a  moins  que 
l’alcool  pouvant  deriver  de  ces  6  gr.  de  glucose  ait  ete  utilise  (*)  de 
preference  au  glucose  non  ferments  lui-meme  ? 

Remarques.  —  Les  procedes  adoptes  ici  (p.  72),  pour  le  dosage  de 
l’alcool,  dans  les  milieux  de  culture  non  distilles,  procedes  adoptes 
aussi  pour  M.  alternans  (p.  109  et  110),  n’ont  peut-6tre  pas  fourni  de 
chiffres  tres  exacts  en  ce  qui  concerne  l’alcool  et  par  suite  le  glucose 
transform^.  Le  compte-gouttes  de  Duclaux  et  l'appareil  de  Malligand  ne 
paraissent  pas,  ici,  directement  applicables  au  dosage  de  l’alcool,  meme 
ense  servant  du  milieu  vierge  comme  terme  de  comparaison.  Le  milieu 
ammoniacal  glucose  est  bouleverse  dans  sa  composition  au  cours  de  la 
culture  (p.  66  et  68)  :  l’ammoniaque  est  utilisee,  le  glucose  disparait  par 
fermentation,  etc... 

Zymase.  —  Les  trois  Mucor  et  la  levure  font  fermenter  le  glucose,  en 
donnant  alcool  et  anhydride  carbonique. 

En  ce  qui  concerne  le  I6vulose  (qui  subit  ordinairement  le  sort  du 
glucose),  les  resultats  s’61oignent  des  fails  habituels.  —  Les  deux 
organismes  etudi^s  k  ce  point  de  vue  ( M .  alternans  et  la  levure  :  qui  font 
fermenter  le  glucose)  sont  sans  action  sur  le  levulose  (p.  132  et  108). 

Dans  les  milieux  directement  maltoses,  le  d6doublement  du  maltose 
en  glucose  (maltase)  qui  precede  habituellement  l’utilisation  et  la 
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fermentation  alcoolique  de  ce  sucre  par  la  zymase  n  a  ete  constate  que 
pour  M. piriformis.  M.  alternans,  par  exemple  (qui,  il  est  vrai,  et  sauf 
la  remarque  faite  plus  haut  a  propos  de  Taction  des  organismes  sur  le 
maltose,  n’a  pas  ete  1’objet  des  memes  recherches  que  M.  piriformis 
(p.  141),  en  ce  qui  concerne  la  caractdrisation  de  la  maltase  :  xylol- 
plasmolyse),  assimilerait  et  ferait  fermenter  le  maltose  direclement,  sans 
passer  par  le  stade  glucose.  En  un  mot,  la  zymase  signalee  (p.  110)  agirait 
directement  surle  maltose  comme  elle  agit  sur  le  glucose.  —  Les  manipu¬ 
lations  effectu6es  pour  M.  piriformis{$.  121)  eussent,  sansdoute,  permis 
de  caracteriser  aussi,  pour  les  autres  Mucor ,  la  maltase  et  le  glucose. 

L’auteur  rencontre  la  zymase  melangee  a  d’autres  ferments  (cellulase 
en  particulier)  dans  le  liquide  provenantde  la  plasmolyse  du  mycelium 
des  champignons  cultives  sur  cellulose  :  liquide  neutralist  et  fillre  a  la 
bougie  Chambehland.  En  effet,  ce  liquide,  melange  a  une  solution  de 
glucose,  produit  la  fermentation  alcoolique  de  ce  sucre  (p.  156).  La 
plasmolyse  du  mycelium  effectuee  pour  M.  spinosus  (p.  79),  pour  Mucor 
alternans  (p.  113)  et  pour  M.  piriformis  (p.  121),  amenant  au  sein  dt  s 
liquides  de  cultures  les  endoferments  primitivement  inclus  dans  le 
mycelium  (p.  113  et  156),  nous  voyons  done  reunis  dans  ces  liquides 
simplement  filtrts  au  papier,  la  cellulase,  la  zymase,  la  maltase  (p.  121) 
et  aussi  la  cellobiase  (p.  152  et  133,  80  et  81)  qui  hydrolyse  le  cellobiose 
en  deux  molecules  de  glucose. 

Les  sucres  (cellobiose,  glucose,  maltose)  se  trouvent  done,  au  cours 
des  repos  de  liuit  jours,  au  contact  direct  de  ferments  hydrolysants  et 
de  zymase  qui  peut  faire  fermenter  le  glucose,  derivant  du  cellobiose 
(p.  79  et  80),  ou  du  maltose  (p.  121). 

L’auteur  pense  supprimer  dans  ces  divers  cas,  par  addition  de  xylol, 
la  fermentation  alcoolique  des  sucres  :  ceci  en  vue  de  leur  accumulation 
et  de  leur  caracterisation  (p.  113  et  79).  Or  le  xylol  ne  detruit  pas  les 
ferments  solubles  et  n’entrave  pas  leur  pouvoir  (p.  78);  de  sorte  que,  en 
definitive,  la  fermentation  alcoolique  des  sucres  reste  possible. 

Consommation  de  l’alcool  par  les  organismes. 

Les  trois  Mucor  et  la  levure  etudi6s  font  fermenter  certains  sucres  (le 
glucose  en  particulier).  Lorsque  le  glucose  est  en  exces  dans  le  milieu, 
la  fermentation  s’arrfete  lorsque  le  titre  alcoolique  a  atteint  un  maximum 
qui  correspond,  evidemment,  au  degre  de  resistance  de  l’organisme  a 
l'alcool  dans  les  conditions  r6alis6es. 

Mais,  ici,  l’auteur  signale  autre  chose  que  de  la  resistance.  En  effet, 
dans  ses  conclusions  relatives  k  l’action  de  M.  spinosus  sur  les  hydrates 
de  carbone  (p.  87),  il  souligne  nettement  que  cet  organisme  peut 
utiliser  jusqu' a  une  proportion  de  3  °/0  cfalcool  pour  ses  besoins  oner- 
yetiques. 
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Dans  des  considerations  generates  sur  la  transformation  de  la  cel¬ 
lulose,  1’utiliSation  de  l’alcool  est  SignalAe  de  nouveau,  pour  les 
Ooolycetes  isoles  par  l’auteur,  c’est-A-dire  pour  les  Miicor  (p.  154). 
Ces  champignons,  Acrit  l’auteur,  cultivAs  «  sur  des  milieux  qui  ren- 
ferment,  comme  source  de  carbone,  dela  cellulose  pure  et  de  l’alcool, 
se  developpaient  dans  des  liquides  de  concentration  alcoolique  allant 
jusqu’AS  °/0.  Mais,  dans  ces  recherches,  la  cellulose  a  toujours  AtA  tres 
pen  attaqiiee.  II  paralt  dohc  que  ces  organismes  tirent  le  carbone  qui 
leur  est  necessaire  de  Falcool  ». 

Les  deux  Fusarium  n’ont  pas  AtA  envisages  sur  ce  point. 

Remarques.  —  En  ce  qui  concerne  Futilisation  del’aicool  (jusqu’A  une 
proportion  de  3  °/„,  p.  87)  par  M.  spinosus,  l’auteur  signale  (p.  7 2)  que 
Forganisme  a  la  faculte  de  vivre  dans  un  milieu  de  culture  fermente 
avec  exces  de  sucre,  et  contenant  3,2  %  d’alcool;  ou  encore,  que  la 
fermentation  alcoolique  he  devient  nocive  que  lorsque  la  quantite 
d’alcool  formee  dans  le  milieu  sucre  depasse  3  °/0. 

L’auteur  se  contente  de  ces  observations  (les  seules  qu’on  puiSse 
rapprocher  du  present  sujet),  repondant  uniqUementh  la  resistance  de 
Forganisme  k  l’alcool,  et  ne  cherche  pas  a  prouver,  par  un  dispositif 
experimental  approprie,  que  l’alcool  a  et£  rdellement  utilise. 

Les  experiences  effectuees  par  l’auteur  sur  M.  spinosus,  en  milieu 
ammoniacal  glucose  a  3  °/„  et  a  20  °/0  (p.  72  et  66),  motivent  un  certain 
doute  en  ce  qui  concerne  cette  utilisation  :  1°  Dans  le  milieu  &  3  %,  la 
fermentation  alcoolique  est  terminee  en  vingt-qualre  jours;  ici,  contrai- 
rement  a  ce  qui  se  passe  pour  le  milieu  &  20  %,  la  totality  du  glucose 
disparait.  A  defaut  de  glucose  residuel,  les  dosages  d’alcool,  efiectues 
sur  le  milieu  ammoniacal  glucose,  fermente,  non  distille,  au  moyen  du 
compte-gouttes  de  Duclaux  et,  aussi,  les  dosages  h  l’ebullioscope  de 
Malligand,  conduisent  l’auteur  a  6valuer  A  97  °/0  la  quantite  de  glucose 
transform^  en  alcool.  En  ajoutant,  h  l’alcool  et  au  gaz  carbonique,  les 
produits  accessoireS  de  la  fermentation  alcoolique  (glycerine,  acide 
succinique,  etc...),  nous  atteignons  largement  100%. 

Bien  que  le  compte-gouttes  de  Duclaux  el  l’appareil  de  Malligand  ne 
puissent  pas  donner  de  rCsultals  exacts,  en  raison  de  la  nature  des 
milietix  et,  aussi,  du  bouleversement  de  leur  composition  au  cours  de 
la  culture  (destruction  du  sucre,  utilisation  dusel ammoniacal,  etc...)qui 
ne  permettent  pas  de  comparer,  dans  ces  conditions,  le  milieu  ferments 
A  un  milieu  vierge,  nous  pouvons  a  la  rigueur  admettre,  avec  l’auleur, 
que  la  totality  du  glucose  a  subi  la  fermentation  alcoolique.  Mais,  outre 
que  l^s  produits  accessoires  de  la  fermentation  completent  largement, 
A  100  %,  les  97  %  calcules  sur  la  quantity  d’alcool  dose,  nous  ne  trou- 
vons  dans  tout  le  travail  aucune  experience  permettantde  supposer  que 
Forganisme  a  utilise  jusqu’A  3  %  d’alcool  pour  ses  besoins  energAtiques. 
Si  rneme  on  negligeait  les  produits  accessoires  de  la  fermentation,  on  ne 
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pourrait  en  deduire  que  les  3  complementaires  de  glucose  ont  ete 
utilisesindirectementsous  forme  d’alcool.  llserait  plus  normal,  semble-t- 
il,  d’admetlre  que  le  glucose  a  ete  utilise  directement. 

II  y  aurait,  sans  doute,  interetcl  renouveler  ces  experiences,  en  les 
modifiant,  pour  trouver,  de  fa^on  plus  decisive,  que  1’alcool  est  utilise 
et  qu’il  constitue  dans  le  milieu  une  source  de  carbone  alimentairp. 

2°  Dans  100  gr.  de  milieu  glucose  k  20  °/0  et  apres  arret  de  la  fermen¬ 
tation,  l’auteur  dose  7, IS  gr.  de  glucose  rdsiduel.  Le  titre  alcoolique, 
determine  toujours  par  les  memes  methodes,  est  de  3,2  °/0.  Le  champi¬ 
gnon,  dit  l’auteur,  a  eu  la  faculte  de  vivre  dans  un  milieu  k  3,2  % 
d’alcool.  II  est,  de  meme,  difficile  de  tirer  de  cette  experience  la 
preuve  que  l’organisme  peut  utiliser  jusqu’h  3  °/0  d’alcool  pour  ses 
besoins  energetiques.  J’ai  d’ailleurs  dit  plus  haut  (voir  :  action  des 
organismes  sur  le  glucose  et  le  levulose),  qu’ici,  en  dehorsde  lafermen- 
tation  alcoolique,  une  forte  proportion  du  glucose  est  utilisee  par 
M.  spinosus ,  et  il  est  plus  normal,  h  defaut  d’autre  document,  d’admettre 
que  le  glucose  a  ete  consomme  directement  qu’indireclement  sous  forme 
d’alcool. 

Pour  ce  qui  est  des  cultures  des  Oomycetes  isoles,  sur  des  milieux  ne 
renfermant  comme  source  de  carbone  que  de  la  cellulose  et  de  l’alcool, 
il  semble  bien  que,  pour  acquerir  la  certitude  de  l’utilisation  de  1’  alcool 
l’auteur  devrait  completer  ses  observations,  evaluer  la  quantite  de 
cellulose  utilise  (p.  154)  et  la  comparer  &  celle  du  carbone  fixe  dans  le 
mycelium;  en  un  mot  :  etablir  un  rendement  energetique  ou  dresser  uu 
bilan  carbone  de  la  culture. 


Affinite  des  sucres  d’origine  cellulolytique 
pour  les  cellules  fungiques. 

L’auteur,  considerant  les  sucres  qui  derivent  de  I’hydrolyse  de  la 
cellulose,  signale  que  ces  sucres  reduisent  spontanement,  ou  apres 
interversion,  la  liqueur  de  Feuling  (p.  153).  Les  seuls  sucres  signales  : 
glucose,  cellobiose,  maltose,  etant  directement  reducteurs,  peut-6tre 
doit-on  envisager  l’existence  d’un  autre  sucre  non  caracterisd,  dont  le 
pouvoir  reducteur  n’apparalt  qu’apres  hydrolyse. 

Quoi  qu’il  en  soit,  ces  sucres  sont,  dit  l’auteur,  tres  intimement  lies 
aux  cellules  des  champignons,  et  peuvent  etre  mis  en  Evidence,  d’un 
cote  par  voie  microchimique,  d’un  autre  cot6  par  plasmolyse  des  cellules 
myc61iennes  'p.  153  et  154). 

Des  qualre  experiences  qui  se  rapportent  a  ce  sujet,  deux  sont  prati¬ 
ques  sur  M.  alternans  et  deux  sur  M.  spinosus. 

L’une  d’elles,  qui  a  trait  a  M.  alternans  (p.  113,  alinea  2),  cultive  sur 
milieu  cellulose,  mais  non  plasmolyse,  permet  h  l’auteur  de  constater 
1’absence  de  produits  de  degradation  (sucres,  alcool)  dans  le  liquide  qui 
Bull.  Sc.  Piiarm.  ( Dccembre  1930).  43 
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baigne  le  champignon  separe  par  filtration  simple.  Cet  essai,  complete 
d’ailleurs,  &  falin^a  3,  par  la  plasmolyse,  est  done  d^cisif  :  les  sucres 
d’hydrolyse  cellulosique  ne  diffusent  pas,  sans  plasmolyse,  daDS  le  milieu 
qui  baigne  le  champignon.  Ces  sucres  restent  dans  le  mycelium;  etceci, 
malgrele  xylol  qui  est  impuissant&produire  la  plasmolyse  eta  les  liberer. 

Mais;les  trois  autres  experiences  effectu6es  aussi  sans  plasmolyse, 
fournissent  des  resultats  assez  differents  :  A)  Pour  le  meme  M.  aller- 
nans ,  nous  voyons  (p.  114)  une  culture  tuee  par  le  toluene  (qui  agit 
comme  le  xylol),  abandonn^e  pendant  cinq  jours  mais  non  plasmolysee , 
donner  un  liquide  reduisant  la  liqueur  de  Feqling,  dans  lequel  l’auteur 
caracterise  deux  sucres  :  cellobiose  et  maltose;  IP  De  m6me  (p.  113, 
alinea  1),  l’auleur  observe,  microscopiquement,  que  les  fibres  cellulo- 
siques  attaquees  par  M.  alternans  reduisent  la  liqueur  de  Feiiung.  La 
encore,  il  est  bien  difficile  d’admettre  que  des  sucres,  solubles  dans 
l’eau,  soient  entierement  retenus  par  la  cellulose  du  milieu  et  qu’il  n'en 
passe  pas  dans  le  liquide.  En  tout  cas,  ici,  les  sucres  ne  sont  pas  retenus 
par  le  mycelium  de  M.  alternans,  puisqu’on  les  trouve  fixes  sur  la  cellu¬ 
lose  de  la  culture;  C)  Les  faits  sont  analogues  pour  M.  spinosus  (p.  78, 
alinea  2).  Une  culture  cellulosee  de  vingt  jours,  tuee  par  le  xylol,  aban- 
donnee  pendant  dix  jours,  fournit,  sans  plasmolyse,  un  liquide  filtr6 
contenant  du  glucose,  dont  l’auteur  obtient  l’osazone  qu’il  identifie  par 
le  pouvoir  rotutoire  connu  des  glucosazones,  par  le  point  de  fusion  et 
par  l’examen  microscopique  des  cristaux. 

Dans  3  cas,  sur  les  4  oil  la  plasmolyse  n’a  pas  etd  pratiquee,  les  sucres 
produits  dans  l’liydrolyse  de  la  cellulose  par  les  champignons  ne  sont 
done  pas  lies  intimement  au  mycelium.  Ils  existent  normalement  dans 
le  milieu  de  culture  qui  baigne  le  champignon,  comme  pour  la  bacterie 
(p.  139  et  132);  et  leur  caractgrisation  ne  parait  exiger  ni  la  plasmolyse 
ni  des  reactions  microchimiques. 

Action  des  organismes  sur  le  saccharose.  —  Invertine. 

Parmi  les  organismes  cultives  sur  milieux  saccharoses,  les  uns 
secretent  de  l’invertine  et  utilisent  le  sucre  apres  dedoublement  : 
M.  spinosus-,  M.  piriformis-,  les  autres  sont  sans  action  sur  ce  meme 
corps  (M.  alternans  et  la  levure),  ou  n’onl  pas  ete  etudies  h  ce  point 
de  vue  ( Fusarium ). 

Mucor  spinosus.  —  Les  Mucor,  en  g6n6ral,  meme  ceux  qui  se  com- 
portent  com  ne  des  ferments  alcooliques  actifs  dans  les  milieux  conte¬ 
nant  du  glucose  ou  du  sucre  interverti,  sont  consideres  comme  inca- 
pables  d'hydrolyser  le  saccharose.  Ils  secretent  done  de  la  zymase, 
mais  pas  d’invertine.  Mucor  spinosus,  lui-meme,  etudig  a  ce  point 
de  vue  par  Gayon  (7),  est  considere  par  cet  auteur  comme  incapable 
d’interverlir  le  saccharose. 
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M.  R.  Sartory,  cultivant  M.  spinosus  sur  un  milieu  ne  renfermant 
que  du  saccharose  (ou  ses  produits  de  dedoublement)  comme  source  de 
carbone,  observe  Tinterversion  et  I’utilisation  de  ce  sucre.  II  declare  se 
trouver  en  contradiction  avec  Gayon  (7)  qui,  dans  son  memoire  sur  les 
fermentations  par  les  Mucorinees,  n’a  pu  mettre  en  Evidence  cette  action 
fermentative,  sort :  l’interversion  du  sucre.  En  un  mot,  pour  M.  R.  Sar¬ 
tory,  J/.  spinosus  secrete  de  l’invertine  (p.  70). 

L’auteur  tyndallise  son  milieu  ammoniacal  saccharose  (p.  69  etSS)  par 
huit  chauffages  d’une  heure  h  60',  h  vingt-quatre  heures  d’intervalie, 
pour  eviter  toute  interversion  du  sucre.  En  cas  d’interversion  acciden- 
telle,  les  dosages  de  sucre  dans  les  cultures  sont  compares  a  des  dosages 
effectues  sur  des  milieux  vierges  traites  de  meme  fafon  (p.  69  et  70). 

Vie  aerobie.  —  Dans  un  milieu  de  culture  contenant  b  °/„  de  saccha¬ 
rose,  l’auteur  observe,  au  bout  de  trente  jours  de  culture  :  1“  la  dispa- 
rition  de  0  gr.  70  de  saccharose;  2°  la  presence  de  0  gr.  022  de  qlu- 
cose  (p.  70). 

Le  resultat  et  la  conclusion  (p.  70  et  87)  sont  que  M.  spinosus  inter- 
vertit  le  saccharose  et  utilise  le  glucose  qui  en  resulte  (le  levulose 
semblebien  etre  ici,  comme  partOut  ailleurs,  isomerise  en  glucose). 

Vie  amerobie.  —  Les  resultats  obtenus,  en  anaerobie,  conduisent 
1’auteur  h  constater  dans  ses  conclusions  (p.  89),  par  rapport  a  la  vie 
aerobie,  une  augmentation  notable  dans  l’hydrolyse  et  dans  l’assimila- 
tion  :  ce  qui  (quant  a  Fassimilation)  est  conforme  aux  faits  habituels 
pour  d’autres  organismes. 

Cependant,  si  on  compare  les  chiffres  (en  milligrammes)  du  tableau 
de  la  page  81,  concernant  le  saccharose  en  aerobie,  aux  chiffres  donnas 
page  70  pour  ce  mftme  sucre  et  pour  la  vie  aerobie,  on  constate  une 
importante  discordance  : 


Si  les  chiffres donnes  page  70  (experience)  sont  exacts,  la  vie  anae¬ 
robie  enlraine,  non  une  augmentation  notable,  mais  une  forte  diminu¬ 
tion  dans  1’utilisation  du  saccharose  :  ce  qui  ne  repond  pas  aUx  faits 
habituels. 

,  Remarques.  —  Invertine.  —  On  connait  la  sensibilite  du  saccharose 
aux  agents' by drolysants.  Si  l’eau  pure  n’a  aucuue  action  hydrol  ysante 
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sensible  4  froid,  on  sailque  les  milieux  meme  tres  faiblement  acides,, 
l'anhydride  carbonique,  certains  sels  d’ammonium  et  de  metaux  alca- 
lino-terreux  (voir  :  ouvrages  classiques),  intervertissent  facilement  le 
sucre  en  solution  dans  l’eau. 

Le  milieu  ammoniacal  saccharose  adopte  ici  contient  (p.  69  et  55)  : 
eau  1.000;  sulfate  d’ammonium  1;  phosphate  monopotassique  1;  sulfate 
de  magnesium  0,50;  chlorure  de  sodium  1 ;  saccharose  50.  Pour  6viter 
l’interversion,  l’ensemble  est  tyndallise  par  8  chauffages  d’une  heure  k 
60°.  En  cas  d’interversion  accidentelle,  des  milieux  lemoins  non  ense- 
mences  et  traites  de  meme  fagon  permettent  des  comparaisons  (p.  70); 
de  sorte  que,  en  definitive,  la  consommation  du  saccharose  peut  etre 
6valuee. 

Mais,  en  ce  qui  concerne  la  caracterisation  de  l’invertine,  les  faits 
sont  difterents.  11  ne  suffit  pas  de  constater,  dans  un  milieu  saccharose, 
l’apparition  de  glucose  (p.  70),  ou  d’observer  une  augmentation  de  sa 
proportion  par  rapport  aux  temoins,  pour  conclure  h  la  secretion  d’in- 
vertine.  II  faut  encore  que,  dans  le  milieu  de  culture,  aucune  cause 
6trangere  a  cette  secretion  ne  puisse  expliquer  l’hydrolyse  du  saccha¬ 
rose.  Le  simple  changement  de  composition  chimique  qui  se  produit 
dans  toute  culture  peut  faire  apparaitre  ou  varier  'le  pouvoir  hydro- 
lysant  vis-&-vis  du  saccharose,  et  rendre  les  comparaisons  impossibles. 

La  secretion  d'invertine  par  M.  spinosus,  s’ecartant  des  faits  connus 
pour  les  Mucor  et  pour  M.  spinosus  en  particular  (Gayon,  7),  j’ai  cru 
utile  de  preparer,  avec  des  corps  purs,  le  milieu  ammoniacal  saccha¬ 
rose,  en  me  conformant  strictement  au  texte  de  Fauteur  pour  la  prepa¬ 
ration  (p.  69)  du  milieu  ammoniacal  saccharos6  (p.  55),  et  de  voir 
comment  se  comporte  ce  milieu  k  l’egard  du  saccharose  qu’il  contient. 

J'ai  vu,  d’abord,  qu’une  importante  quantite  de  saccharose  s’inter- 
verlit  toujours  pendant  la  tyndallisation.  J’ai  v6rifie  l’action  hydroly- 
sante  individuelle  des  divers  sels  entrant  dans  la  composition  du  milieu 
ammoniacal  et  pris,  chacun,  &  leur  propre  concentration.  Dans  les 
conditions  de  preparation  oil  l’auteur  s’est  plac6,  le  chlorure  de  sodium 
s’est  montre  d6pourvu  d’action  hydrolysante;  le  phosphate  mono¬ 
potassique,  le  sulfate  d’ammonium  et  aussi  le  sulfate  de  magnesium 
interviennent,  chacun  pour  une  part,  dans  le  dedoublement  du  sac¬ 
charose  .  j 

fe  Puis,  me  reKrant  k  une  culture  analogue  de  cinquante  (jours,  pour 
laquelle  le  pH  a  ete  determine  aux  divers  dges  (milieu  ammoniacal  : 
p.  67  et  68),  j’ai  constate  que  le  milieu  s’acidifie  et  que  le  pH  initial 
pr^sente,  au  cours  de  ces  cinquante  jours,  des  variations  egales  a  0,8  et 
it  0,7,  vers  l’acidite.  Le  texte  nous  apprend  de  .'plus  (p.  68)  que  cette 
acidification  est  due  :  l°<t  la  mise  en  liberte  de  l’acide  du  sel  ammo¬ 
niacal  (sulfate  d’ammonium)  resultant  de  la  consommation  de  l’ammo- 
niaque;  2°  a  la  production  de  fortes  quantites  d’acide  oxalique  aux. 
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•depens  du  sucre;  et  que  la  resultante  de  ces  reactions  est  une  faible 
acidite  presque  constante. 

J’ai  done  ajoute  au  milieu  ammoniacal  saccharose  (p.  69  et  55)  une 
quantity  suffisante  de  solutions  titrees  sterilisees  d’acide  sulfurique  (ou 
chlorhydrique)  seul,  d’acide  oxalique  seul,  ou  d’un  melange  de  ces 
deux  acides,pour  faire  varier  de  la  meme  quantile  (0,8),  vers  Facidite, 
le  pH  de  ce  milieu.  J’ai  place  mes  vases  a  23°-24°  (p.  65)  apres  addition 
de  xylol  ou  de  toluene  bien  neutres.  Un  vase  temoin  ne  contenant  que 
de  l’eau  distill6e  bouillie,  du  sucre  et  du  xylol,  a  6te  maintenu  apres 
tyndallisation  dans  les  memes  conditions  et  son  contenu  est  reste  R  peu 
pres  depourvu  de  pouvoir  reducteur.  Mais  le  milieu  ammoniacal  sucre 
est  devenu  reducteur  et,  en  moins  de  trente  jours,  j’ai  observes  une 
interversion  ( supplementniro  par  rapport  au  milieu  ammoniacal  non 
acidifies  temoin)  du  saccharose,  suffisante  pour  expliquer,  et  au  debt, 
non  seulement  la  presence  signalee  de  22  milligr.  de  glucose  (sucre 
interverti  sans  doute),  mais  encore  le  dedoublement  de  la  totality 
(0  gr.  70)  du  saccharose  consomme  fp.  70). 

Le  phosphate  dipotassique  (pH  =  7,4  environ)  ayant  ete  substitue  par 
moi,  et  par  erreur,  dans  le  milieu  ammoniacal,  pour  des  essais  sem- 
blables  R  celui  qui  vient  d’etre  decrit,  au  phosphate  monopotassique 
(pH  =  4,6  environ),  une  interversion  supplementaire  par  rapport  au 
milieu  ammoniacal  non  acidifi6  temoin  ne  s’en  est  pas  moins  produite. 

En  resume  :  pour  caracteriser  la  production  d’invertine  par  M.  spi¬ 
nosus,  l’auteureut  du,  par  des  m^thodes  appropriees,  eviter  les  causes 
d’erreurs  dues  &  la  nature  du  milieu  et  aux  variations  de  sa  compo¬ 
sition.  Les  memes  reflexions  s’appliquent  aux  cultures  en  anaerobie 
contenant  du  saccharose  (p.  81,  tableau).  L’acidite  des  milieux  n’etant 
pas  determinee,  l’interversion  du  sucre  peut  ne  pas  etre  due  k  Faction 
d’une  diastase 

Mucor  piriformis.  —  Nous  sommes,  ici  encore,  en  presence  d’un 
Mucor  qui  secrete  de  l’invertine  et  hydrolyse  le  saccharose  en  glucose 
(le  levulose  semble  isomeris6  en  glucose  cotiime  pour  M.  spinosus), 
tant  en  ardobie  qu’en  anaerobie  (p.  119,  120  et  122). 

Bien  que  l’auteur  n’inlerprete  pas,  ici,  les  phenomenes  de  nutrition, 
dans  le  m6me  milieu  ammoniacal  (p.  55)  saccharose  et  tyndallise  (p.  118 
et  69),  la  seule  source  d’azote  est  toujours  le  sulfate  d’ammonium,  de 
meme  que  la  source  de  carbone  est  le  saccharose  ou  ses  produits  de 
dedoublement.  II  est  certain  que  1’aciditd  du  milieu  augmente  ici 
comme  pour  M.  spinosus,  et  pour  les  memes  raisons. 

L’acidite  des  cultures  n’etant  determinee  a  aucun  age,  il  est  S  craindre 
que  l’interversion  soit  due,  comme  pour  M.  spinosus ,  k  1’acidification 
du  milieu. 

En  resume  :  en  raison  des  faits  classiques,  il  est  important  de  tenir 
comple,  dans  la  caracterisation  de  l’invertine  chez  les  Mucor,  des 
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variations  de  composition  ehimique  des  milieux  de  culture  qui,  a  elles 
seules,  peuvent  expliquer  l’interversion  du  saccharose. 

Action  des  microorganismes  sur  l’amidon. 

Maeor  spiMmm  et  M.  aJternans  ont  et£  studies  quant  a  leur  action 
sur  Famidon,  qu’ils  hydrolysent  en  donnant  des  produits  interm£diaires 
(dextrines)  etdes  sucres.  M.  piriformis  attaque  tresfaiblement  Famidon. 
Les.  deux  Fusarium  ne  sont  pas  etudies  a  ce  point  de  vue. 

Pour  M.  alternaus,  l’hydrolyse  de  Famidon,  comme  celle  de  la 
dextrine,  comme  celle,  aussi,  de  la  cellulose  (*),  s’arrete  au  stade  maltose 
(p.  Ill);  sucre  qui  subit  encore  la  fermentation  alcoolique  directe. 

M.  spinosus  hydrolyse  de  meme  l’amidon  en  aerobie,  donne  des 
dextrines  etdu  maltose  (p.  71  et87),  puis,  l’hydrolyse  depasse  le  stade 
maltose  et  produit,  en  meme  temps,  du  glucose  (maltase)  qui  e^t  carac- 
teri.se  a  1’etat  de  glucosazone  (p.  71).  Mais  le  tableau  de  la  page  81 
signale,  en  aerobie  egalement,  Fabsence  de  produits  d’hydrolyse  de 
Famidon  :  l’auteur  n’interprete  pas  cette  anomalie. 

Le  texte  (p.  71),  impliquant  la  presence  simultanee  dans  le  meme 
milieu  de  glucose  et  aussi  de  maltose  qui  est  hydrolyse  pour  le  dosage, 
il  est  difficile  de  comprendre  pourquoi  l’auteur  n’obtient  pas  de  rnalto- 
sazone  et,  aussi,  pourquoi  il  veut  que  le  maltose  soit  assimile  directe- 
ment,  sans  hydrolyse,  c’est-h-dire  sans  l’interven.tion  de  la  maltase. 

11  serait  peut-6tre  bon  d’eclairer  un  peu  ces  donnees  qui,  formulees 
pour  le  milieu  h  Famidon  en  aerobie  (p.  70  et  71),  sont  reproduces  aux 
conclusions  (p.  87  et  89)  pour  souligner,  de  nouveau,  que  la  maltase 
n’apparait  qu  en  milieu  anaerobie. 

Rbsume  des  observations  coneernant  Faction  de  «  Mucor  spinosus  > 
sur  les  principaux  hydrates  de  earbone. 

L'auteur  resume  dans  un  tableau  (p.  81)  Faction  de  M.  spinosus  sur 
5  hydrates  de  earbone  :  maltose,  lactose,  saccharose,  amidon,  cellulose. 
Le  lactose  n'est  attaque  ni  en  aerobie  (p.  71),  ni  en  anaerobie.  Le  but  est 
de  comparer,  en  aerobie  et  en  anaerobie,  l’assimilation  d’une  part  el, 
d’autre  part,  Faction  hydrolysante  6valu6e  d’apres  les  produits  d’hydro¬ 
lyse  non  consommes  :  pour  le  maltose,  le  saccharose,  Famidon  et  la 
cellulose.  Il  semble  qu’il  n'y  ait  pas  un  accord  complet  entre  les  chiffres 
ou  faits  consign6s  dans  ce  tableau  et  ceux  qui  sont  signales  a  propos 
des  experiences  decrites  ailleurs. 

Amidon.  —  Pour  Famidon,  en  aerobie,  le  tableau  signale  une  assimi¬ 
lation,  mais  pas  de  produits  d’hydrolyse.  Or,  pour  ce  meme  corps  en 

1.  Voir  plus  hast::  Cellulose,  cliauipigcocs,  Mucoe  aUernans. 
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aerobie  (p.  71),  on  voit  une  hydrolyse  important^  produisant  des  dex- 
trines,  du  maltose  et  du  glucose,  qui  sont  dos6s  et  dont  une  partie  est 
consommee  par  l’organisme. 

Saccharose.  —  En  aerobie,  le  saccharose  assimil6  total  et  les  pio- 
duits  de  son  hydrolyse  non  consommes  et  presents  sont  dits  dans 
le  rapport  de  7  ii  2,  tandis  que  nous  trouvons  ail'eurs,  it  propos  de 
l’essai  en  aerobie  (p.  70),  le  rapport  de'70a  2,2.  Les  chiffres  correspor.- 
dants  en  anaerobie  sont  :  22,3  et  14,1. 

Si  les  chiffres  consign^  (p.  70)  sont  exacts,  il  en  r6sulte  que  1’anae- 
robiose  inlensifie  l’hydrolyse;  mais  elle  n’intensifie  pas  E  assimilation, 
conlrairement  aux  chiffres  consignes  dai  s  ce  tableau  et  contrairement 
a  ce  que  l’auteur  souligne  encore  page  89  :  elle  la  diminue  fortement, 
ce  qui,  de  plus,  semble  anormal. 

Maltose.  —  En  aerobie  :  pas  de  produits  d’hydrolyse.  Cependant,  a 
propos  du  milieu  a  l’amidon  en  aerobie  (p.  71),  nous  voyons  coexister 
dans  le  meme  milieu  plusieurs  derives  d’hydrolyse  de  l’amidon  :  dex- 
trines,  maltose  et  aussi  son  produit  de  dedoublement,  le  glucose  carac- 
t6rise  a  1’etat  de  glucosazone. 

Cellulose.  —  De  meme  ici,  en  aerobie,  l’auteur  ne  rencontre  pas  de 
produits  d’hydrolyse,  alors  que  (p.  87  et  88)  il  donne,  pour  la  vie 
aerobie,  les  noms  de  ces  produits  d’hydrolyse  (cellobiose,  glucose). 
Cependant,  l’auteur  n’a  signale  ailleurs  ces  deux  sucres  que  pour  des 
essais  effectues  en  anaerobie  (p.  77,  78,  alin.  2;  79  et  80). 


Distinction  des  trois  Mueor 
par  leur  action  sur  les  hydrates  de  carbone. 

L’action  des  trois  Mueor  sur  les  hydrates  de  carbone  suffit  done 
pour  les  differencier  nettement  : 

Cellulose.  —  M.  piriformis  n’attaque  pas  la  cellulose  (p.  122). 
M.  spinosus  1’hydroFyse  et  donne  du  cellobiose,  puis  du  glucose  (p.  79 
et  80).  M.  alternans  l’hydrolyse,  fournit  du  cellobiose,  puis  du  maltose, 
par  isomdration  (p.  114  et  113). 

Maltose.  —  M.  piriformis  hydrolyse  le  maltose  en  glucose  qui  subit 
lui-meme  la  fermentation  alcoolique.  M.  alternans  assimile  et  fait  fer¬ 
menter  le  .maltose  sans  passer  par  le  stade  de  monosaccharide  (p.  110, 
111,  112,  114).  M.  spinosus  assimile  le  maltose  directement  sans 
donner  de  monosaccharide  et  sans  fermentation  alcoolique. 

Saccharose.  —  M.  alternans  n’hydrolyse  pas  le  saccharose.  M.  spi¬ 
nosus  s&cr6te  de  l’invertine,  mars  la  production  de  1’alcool  dans  les 
milieux  saccharoses  hydrolyses  n’est  pas  signalee  malgre  I’affinite  de 
il/.  spinosus  pour  le  glucose  (p.  72).  M.  piriformis  secrete  de  l’inver- 
tine,  puis  fait  fermenter  les  hexoses  resultant  du  dedoublement  du 
saccharose. 
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Amidon.  —  I/amidon  n’est  pas  un  aliment  suffisant  pour  M.  pirilormis 
(p.  117).  M.  alternans  l’hydrolyse  en  dextrine  et  maltose  (p.  ill), 
M.  spinosus  l’hydrolyse  plus  profond6ment  en  dextrine,  maltose  et 
glucose  (p.  71). 


Action  des  organismes  sur  les  matieres  azotees. 

Ferments  proteolytiques. 

M.  R.  Sartory,  s’inspirant  des  techniques  adoptees  par  d'auires 
auteurs  (*),  (*),  cultive  ses  microorganismes  sur  des  milieux  renfer- 
mant  de  l’azote  a  l’etat  nitrique  ou  A  l’etat  ammoniacal  (sulfate 
d’ammonium),  et  determine  les  variations  du  pH  de  la  culture  et  de  la 
teneur  en  azote  total  du  mycelium,  suivant  l’age  de  la  culture  (p.  67). 

Azote  nitrique  et  ammoniacal.  —  L’auteur  n’a  pas  eu  connaissance  des 
travaux  publies  en  1927  par  M.  Bacu  (2  bis  et  2  ter),  sur  la  nutrition 
azotee  des  Mucorin6es  et  parliculierement  de  Mucor  spinosus  :  azote 
ammoniacal  d’abord;  azote  nitrique  ensuite.  I.e  disaccord  regne  entre 
les  resultats  publics,  d’une  part,  par  M.  Bach,  et,  d’autre  part,  par 
M.  R.  Sartory  fp.  67),  en  ce  qui  con ’erne  I'utilite  relative  de  l’azote 
nitrique  et  de  l’azote  contenu  dans  un  sel  ammoniacal  h  acide  mineral 
(M.  R.  Sartory  emploie,  comme  source  de  carbone,  du  saccharose  au 
lieu  de  glucose.  Mais  ce  saccharose  est  interverti,  p.  70,  et  remplace 
ainsi  le  glucose). 

Evolution.  —  Les  cultures  sur  milieux  sans  citrate  de  soude,  conte- 
nant  l’azote  a  l’etat  de  sulfate  d’ammonium  ou  de  nitrate  de  potassium, 
respectivement  identiques  par  ailleurs  pour  chacun  des  auteurs,  et  de 
pH  voisins  (6,4  ou  6,6),  conduisent  aux  resultats  opposes  suivants  : 
Pour  M.  R.  Sartory  :  l’azote  A  l’etat  ammoniacal  est  plus  favorable  & 
revolution  de  M.  spinosus  que  l’azote  A  l’etat  nitrique.  M.  Bacu  aboutit 
a  la  conclusion  inverse  ;  certaines  Mucorindes,  M.  spinosus  en  particu- 
lier,  utilisent  mieux  l’azote  nitrique  que  l’azote  ammoniacal.  Cet  aut’ur 
en  donne  la  raison  :  I’acidification  intense  des  milieux  contenant  du 
sulfate  d’ammonium,  par  l’acide  sulfurique  libre  resultant  de  la  con- 
sommation  de  l’ammoniaque.  L’addition  d’un  tampon  (citrate  de  soude), 
qui  s’oppose  A  l’acidification,  permet  une  meilleure  evolution  et  des 
recoltes  plus  abondantes. 

Variations  du  pH.  —  Quant  aux  variations  du  pH  pour  le  meme 
M.  spinosus  :  1°  dans  le  milieu  au  sulfate  d’ammonium  sans  citrate  : 
M.  R.  Sartory  voit  le  pH  initial  des  cultures  (pH  =6,6)  varier  lege- 
rement  (1/10  environ  :  pH  =  5,8)  vers  l’acidite,  au  cours  d’une 
p6riode  de  cinquante  jours  (p.  67).  M.  Bacu  (2  bis)  voit,  au  contraire, 


1.  Terroink,  Wurmser  et  Montane  (23). 

2.  Bach  (2). 
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le  pH  initial  6,4  varier  de  plus  de  moitie  et  atteindre  3  &  2,4  en  quinze 
jours,  traduisant  ainsi  une  acidification  intense  qui  gene  revolution; 
2°  Dansle  milieu  au  nitrate  de  potassium.  M.  R.  Sartory  voitle  milieu 
(pll  =  6,6)  s’alcaliniser  d’abord  (pH  =  6,9  le  quatrieme  jour),  puis 
s’acidifier  legeremeut.  M.  Bach  (2  ter),  au  contraire,  voit  les  Mucor,  dont 
M.  spinosus,  provoquer  des  le  debut  une  acidification  trbs  marquee 
(le  pH  initial  6,4  atteint  parfois  3)  due  a  la  production  transitoire 
d’acides  organiques  aux  depens  du  sucre  :  acides  qui  saturent,  et  bien 
au  dela,  lapotasse  resuliant  de  l'utilisalion  de  l’azole  nitrique.  Puis,  les 
ucides  organiques  sont  consommes  (serie  acetique)  et,  ainsi,  le  pH 
s’oriente  vers  une  forte  alcalinite  (le  pH  atteint  parfois  9  environ),  qui 
est  aussi  attribnable  4  la  potasse  liberee  et  a  une  prot£olyse  intense, 

Azote  total  du  mycelium.  —  M.  Terroine  et  ses  collaborateurs  (23, 
p.  638)  pour  Aspergillus  niger  en  milieu  au  sulfate  d’ammonium, 
M.  Bacu  (2,  p.  172  et  173)  pour  Aspergillus  repens ,  egalement  dans  un 
milieu  au  sulfate  d’ammonium  (et  aussi  au  chlorure  et  au  phosphate 
d’ammonium),  ont  montr6  que,  dans  tous  les  cas,  le  mycelium  de  ces 
moisissures  est  d’autant  plus  riche  en  azote  total  qu’il  est  plus  jeune. 
Cestdans  les  premiers  jours  de  culture  qu’on  obtient  les  pourcentages 
d’azote  total  les  plus  61ev6s.  M.  Bacu  (2,  p.  171)ecrit  de  plus  :  «  G’est  un 
fait  connu  depuis  longtemps  que  le  pourcenlage  d’azote  du  mycelium 
diminue  avec  I’fige.  Mes  resultats  montrenl  que  le  laux  de  l’azote  total 
est  tres  eleve  :  8  a  9  %  au  debut  de  toutes  les  cultures  et  se  inainlient  4 
ce  niveau  si,  par  suite  d’une  acid ite  elevee,  le  champignon  ne  peut 
poursuivre  son  evolution  normale.  Dans  les  eonditious  habituelles,  le 
taux  initial  baisse  jusqu’aux  environs  de  5  a  6  °/0  et  s’y  maintient  tant 
qu’il  reste  du  sucre,  c’est-4-dire  lanl  que  la  prot6olyse  n’intervient  pas 
activement.  Gelle-ci  peut  faire  baisser  le  taux  de  l’azote  total  jusqu’4 
4  %.  » 

Mucor  spinosus  (que  M.  Bach  n’a  pas  etudie  a  ce  point  de  vue)  conduit 
M.  R.  Sartory  k  des  resultats  qui  separent  neltement  cette  moisissure 
des  deux  Aspergillus  decrits  par  MM.  Terroine  et  Bacu.  M.  R.  Sartory 
voit,  en  milieu  au  sulfate  d’ammonium,  comme  d’ailleurs  en  milieu 
nitrate,  et  pour  un  pH  de  depart  =  6,6,  le  mycelium  de  M.  spinosus 
s’enrichir  et  son  pourcentage  d’azote  augmenter  {et  non  duninuer)  dans 
les  premiers  jours  de  culture.  Ce  pourcentage  est  au  moins  double  entre 
le  quatrieme  et  le  huitieme  jour. 

L’auteur  rapporte  ensuite  ses  observations  sur  des  milieux  de  culture 
renfermant  l’uzote  sous  diverses  autres  formes.  Nous  nous  trouvons  de 
m6me,  ici,  eu  presence  de  resultats  assez  iroprevus. 

Matieres  ALBUMiNoi'DES.  —  L’auteur  donne,  avec  quelque  detail  pour 
M.  spinosus  seuleme’nt,  les  conditions  d’utilisation  de  divers  corps 
azotes  complexes  :  ovalbumine,  lactalburnine,  peptone  ip.  72;. 

M.  spinosus  d^sintegre  les  matieres  albuminoides  complexes  de  son 
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propreprotoplasmu  cellulaire  :  cette  proteolyse  aboutit  progressivement 
a  la  mort  des  cellules  (p.  68).  II  s’agit  done,  ici,  d’un  ferment  proteoly- 
tique  (trvpsine)  qui  agit  dans  les  cellules  myceliennes  memes.  et  qui 
peut  passer  dans  le  liquide  de  culture,  comme  nous  allons  le  voir  pour 
le  milieu  peptone. 

Ovalbnmine  (p.  73),  m-  Le  champignon  est  ensemence  dans  le  milieu 
suivant  :  eau,  1.000;  phosphate  monopotassique,  1;  sulfate  de  magne¬ 
sium,  0,30;  chlorure  de  sodium,  1;  glucose,  30.  A  ce  milieu,  depourvu 
d’ azote  en  solution,  l’auteur  ajoute  des  cubes  d’ovalbumine  coagulee. 
Apres  un  mois  de  culture,  on  ne  peut  observer  microscopiquement 
aucune  attaque  de  l’albumine  malgre  le  developpement  clu  champignon , 
et  la  recherche  des  produits  de  degradation  de  1’ovalbumme,  par  des 
reactifs  appropries,  conduit  a  des  resultats  negatifs.  L’auteur  en  dfiduit 
que  l’organisme  semble  incapable  d’assimiler  la  molecule  Ires  complexe 
de  F  ovalbnmine. 

Get  organisme  se  developpe  done  sans  consommer  d’azote. 

Lactalhumine  (p.  72  et  73).  —  L’auteur  n’isole  pas  la  lactalbumine  et 
la  presente  sous  forme  de  lait.  Sur  ce  milieu,  on  observe,  en  quarante- 
huit  heures,  la  formation  d’un  voile  epais.  La  coagulation  a  lieu  en 
quatre  jours  par  secretion  de  presure;  mais  M.  spinosus  ne  secrete  pas 
decasease(V)  et  le  coagulum  n’est  pas  liquefie.  De  plus,  en  comparant 
pour  verification  la  culture  coagulee  par  la  presure  vegetale  a  un  lait 
temoin  coagule  par  l’acide  acetique,  les  deux  coagulums  laves  a  beau 
distillee,  seeli^s  et  peses,  ont  conduit  aux  memes  resultats. 

L’organisme  se  developpe  done,  forme  un  voile-  epais,  mais  n’utilise 
aucune  des  substances  azotees  du  coagulum  (caseine,  lactalbumine, 
lactoglobuline)  que  la  sterilisation  du  milieu  et  la  coagulation  ont . 
reunies  dans  le  caillot. 

Cependant,  ici,  contrairement  au  milieu  k  l’ovalbumine,  l’organisme  a 
a  sa  disposition  d’autres  substances  azotees  (entrant  dans  Findose 
habituel,  et  aussi  un  produit  de  dedoublement  de  la  caseine,  soluble) 
tenues  en  dissolution  dans  le  lait,  du  moins  en  petite  quantite. 

Peptones  (p.  73).  —  Dans  un  milieu  identique  a  celui  indique  pour 
l’ovalbumine,  mais  dans  lequel  les  cubes  d’albumine  cuite  ont  ete  rem- 
places  par  3  gr.  de  peptone,  Forganisme  se  developpe  tres  rapidement, 
degrade  en  tiuit  jours  toute  la  peptone  presente,  par  la  secr6tion  d’une 
trvpsine  qui  se  montre  ainsi  aussi  active  &  24°  (p.  63)  que  le  ferment 
trvpsique  Poulenc  a  37°  (p.  74  et  75). 

Je  ferai  remarquer  que  le  ferment  trypsique  Poulenc  n’etant  pas 
sterile,  difficilement  sterilisable  et  pouvant  contenir  des  bacteries  pro- 

1.  Arm.  Gautier  [Leems  Je  chimie  biologique,  1897,  p.  -529  et  suivantes)  designe, 
sous  le  Dom  de  casease,  l’agent  aclif  des  prdsures  qui  coagule  te  lait.  D’autres 
auteurs  donnent  ce  nom  au  ferment  qui  attaque  et  liquefie  le  coagulum  produit 
par  la  presure. 
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teolytiques,  1’auteur  eut  eu  avantage  a  faire  usage  d’un  antiseptique 
convenable  pour  donner  plus  de  valeur  a  ses  resultats. 

Remarques.  —  Ainsi,  nous  voyons  un  organisme  :  1"  desintegrer  les 
matieres  album inoides  complexes  de  son  propre  protoplasma  et,  aussi, 
agir  energiquement  sur  les  peptones  dissoutes  dans  un  liquide  de 
culture,  par  une  trypsine  vegetale  qui  se  montre  tres  active  (p.  74  et  75)j; 
2"  rester  sans  action  sur  l’ovalbumine  coagulee,  mais  se  developper  sans 
consommer  d’azote  ;  3°  croitre  sur  le  lait  en  formant  un  voile  epais  et 
le  coaguler  par  secretion  d’une  presure,  mais  dans  l’impossibilite  d’uti- 
liser  les  matieres  azotees  formant  le  coagulum. 

Les  principaux  ferments  proteolytiques  se  distinguent  les  uns  des 
autres  plutdt  par  le  degre  plus  ou  moinsavance  de  disintegration  que 
par  la  complexity  plus  ou  moins  grande  des  molecules  susceptibles  de 
subir  leur  action.  La  papaTne,  les  pepsines,  les  trypsines,  par  exemple, 
attaquent  l’albumine,  la  fibrine,  la  caseine  et  les  desintegrent  jusqu’aux 
stades  albumoses,  peptones  ou  acides  amines.  Cependant,  quelques 
ferments  proteolytiques  n’exercent  pas  leur  action  sur  les  matieres 
proteiques  tres  complexes  ou  ne  i’exercent  que  sur  certaines  d’entre 
elles  :  l’erepsine  animale  (Lambling,  14,  p.  170  et  177)  du  sue  intestinal 
et  I’erepsine  vegetale  (Javillier,  12,  p.  98,  99)  de  l’ivraie,  par  exemple, 
sout  sans  action  sur  l'albumine  et  la  fibrine,  mais  degradent  les  albu¬ 
moses,  les  peptones  et  la  caseine.  La  casease  a,  de  meme,  un  pouvoir 
limlid. 

De  ce  qui  precede,  on  doit  deduire  :  que  si  M.  spinosus  secrete  une 
trypsine  vegetale  qui  attaque  ses  propres  albuminoides  et  degrade  les 
peptones  contenues  dans  les  liquides  de  culture,  la  sicretion  de  cette 
trypsine,  ainsi  que  les  conditions  de  son  activite,  presentent  une  speci¬ 
ficity  tres  grande  et  ne  sont  realisees  que  dans  la  cavite  du  myciliumou 
en  milieu  peptone.  En  un  mot  :  l’organisme  ne  secrete  ni  trypsine,  ni 
erepsine,  ni  casease,  en  presence  d’ovalbumine  euite  ou  de  caseine 
coagulee,  ou,  s'il  y  a  secretion  reguliere  d’un  ferment  proteolytique,  ses 
propridtes  sont[bien  differentes,  a  la  fois,  des  trypsines  vdg6ta!es  (qui 
attaquent,  avec  l’ovalbumine  et  la  fibrine,  les  peptones  et  la  caseine! 
et  des  erepsines  v6getales  (qui  agissent  sur  les  peptones  et  sur  la 
caseine). 

Ovalbumine.  —  Dans  un  milieu  contenant,  comme  unique  source 
d’azote,  de  l’albumine  coagulee,  l’auteur  voit  le  champignon  se  deve¬ 
lopper  sans  attaquer  l’albumine.  Or  il  ne  peut  croitre  sans  consommer 
d’azote.  On  est  done  dans  1’obligation  d’admettre  que  l’albumine  a  ete 
attaqu6e  et  qu’une  trypsine  est  secrete.  On  pourrait  peut-dtre  aussi 
faire  appel  it  la  fixation  exceptionnelle,  directe,  de  l’azote  gazeux  de 
l’air;  mais  l’auteur  lui-meme  n’envisage  pas  cette  eventuality  dont  la 
ddmonstration  exige,  d’ailleurs,  un  dispositif  experimental  approprie. 

Laclalbumine  (substances  azotees  du  lait).  —  Sur  le  lait,  M.  spinosus 
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se  developpe,  forme  un  voile  epais,  coagule  le  lait,  mais  ne  liquefie 
pas  le  eoagulum.  La  pesee  da  coagulum  de  la  culture  et  la  pesee  du 
coagulum  fourni  par  coagulation  artificielle  du  lait  temoin  au  moyen 
de  l’acide  acelique  conduisent  au\  memes  chiffres  et  montrent  que 
l’organisme  n’utilise  pas  les  matieres  azotees  du  caillot  (caseine,  lactal- 
bumine,  lactoglobuline). 

La  vegetation  de  M.  spinosus  sur  le  lait  merite  de  fixer  l’attention. 
Les  pr6sures  vegetales  se  comportent  sensiblement,  vis-&-vis  du  lait, 
comme  lespresuresd’origine  animale  (*).  D’autre  pari,  il  est  demontr^  (') 
que  la  caseine  contenue  dans  le  laitet,  de  facon  plus  probante  encore, 
la  caseine  exlraite  du  lait  par  coagulation  artificielle  au  moyen  d’un 
acide  et  purifiee,  subit,  de  la  part  de  la  presure,  un  dedoublement  qui 
fait  de  ce  ferment  un  agent  proteolytique  k  action  restreinle.  Ce  dedou¬ 
blement  conduit  a  deux  molecules  albuminoides  nouvelles  :  l’une,  pre- 
cipitee  dans  le  caillot  ( paracaseins ,  constituant  90  %  de  la  caseine 
normale  du  lait) ;  l’autre,  reslant  dans  le  lactoserum,  soluble,  non  coagu- 
lable  ci  l’ebullition  et  non  precipitable  par  les  acides  ( lactoseruinpro - 
teose)  :  dedoublement  qui  rappelle  celui  du  fibrinogene  par  la  plas- 
mase. 

Si  la  coagulation  du  lait  par  M.  spinosus  est  due  a  la  secretion  d'une 
presure,  comme  l’auteur  le  signale,  le  poids  du  coagulum  recueilli  doit 
done  etre  inferieur  (et  non  6gal)  A  celui  du  coagulum  fourni  par  le  lait- 
temoin  coagule  par  un  acide,  meme  si  le  caillot  n’a  pas  et6  attaqu6  :  on 
sail  que  la  coagulation  par  l’acide  ac^tique  porte,  sans  dedoublement, 
sur  la  totalite  de  la  caseine.  Ce  point  special  merite  d’autant  pins  d'etre 
signale,  que  M.  spinosus  n’attaque  pas  le  lactose  (p.  71)  et  ne  peut,  par 
consequent,  coaguler  le  lait  par  fermentation  lactique. 

Un  autre  fait  vient  compliquer  l’interpretation  des  resultats  signales. 
M.  spinosus  forme  un  voile  epais  sur  le  lait.  Or,  le  mycelium,  pese  dans 
le  coagulum,  presente  un  poids  qui  eslloin  d’etre  negligeable,  etsa 
presence  peut  expliquer  l’utilisation  d’une  proportion  sensible  des 
matieres  azot6es  du  coagulum  (1 2 3). 

Les  resultats  tir6s  de  la  comparaison  de  la  culture  avec  le  lait  pur 
temoin,  en  ce  qui  concerne  les  poids  6gaux  des  coagulums,  peuvent 
s’interpr6ter  comme  suit  :  1°  le  poids  du  mycelium  compense  exacte- 
ment  la  perte  correspondant  au  dedoublement  de  la  caseine  et  a  la  pro¬ 
duction  de  lactos6rumprot6ose  soluble,  au  cours  de  la  coagulation  par 

1.  Javillier  (M.)  [p.  30  et  31  ;  51,  52  et  53]. 

2.  Arthus  (p.  339,  340,  etc.). 

3.  L’auteur  ne  donne,  matheureusement,  A  aucun  endroit  du  travail  le  poids  de 
ses  rdcoltes,  11  se  borne  a  mentionner  des  voiles  epais,  des  r^coltes  faibles,  des 
depots  abondants,  d'JS  croutes ;  cite  un  optimum  ou  un  maximum  de  r£colte.  Mais 
nous  savons,  cependant,  que  le  poids  de  rdcolte  est  parfois  suffisant  pour  se  prater 
a  la  determination  iu  pourcentage  d’azote  total  dans  le  mycelium  (p.  67). 
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la  presure  vegetale;  2°  le  poids  du  mycelium  peut  6tre  assez  important 
pour  repr^senter,  non  seulement  le  lactoserumproteose,  mais  encore 
une  fraction  des  matieres  albuminoides  du  coagulum  attaqu^es. 

Resume.  —  II  semble  utile  de  reprendre  Fetude  de  la  nutrition  azotee 
de  M.  spinosus.  II  serait  avantageux  de  verifier  que,  dans  les  milieux 
sans  citrate,  l’azote  ammoniacal  est  plus  favorable  que  l’azote  nilrique; 
que  dans  les  milieux,  nitrate  et  ammoniacal  (p.  67),  le  pourcentage 
d’azote  du  mycelium  s’eleve  dans  les  premiers  temps  de  la  culture,  et 
d’etablir  :  1"  pour  l’aibumine,  l’attaque  de  cette  albumineou  Futilisa- 
tion  de  l’azote  gazeux  de  Fair  ;  2°  pour  le  lait,  la  part  qu’a  l’organisme 
dans  le  poids  du  coagulum  (par  une  voie  detournee). 

Cellulase. 

Les  bacteries  cellulophages,  eludiees  par  Pringsheim  (17)  et  j  ar 
M'1"  Khouvine  (13),  secretent  une  cellulase  qui  ne  diffuse  pas  dans  les 
liquides  de  culture.  Pour  ces  deux  auteurs,  cette  cellulase  microbienne 
est  un  endoferment  qui  n’agit  que  tors  que  le  microbe  vivant  adhere  it 
la  cellulose  elle-mfime.  Pringsdeim  a  caracterise  aussi  la  secrelion  de 
cellobiase  :  ferment  qui  hydrolyse  le  cellobiose  etfournit  deux  mole¬ 
cules  de  glucose. 

La  caracterisalion  de  la  cellulase  comportant  la  verification  de 
Fattaque  de  la  cellulose,  et  par  suite  l’etude  des  derives  de  sa  disinte¬ 
gration,  Pringsheim  (17)  enonce  les  principes  suivauts  :  arreter  brus- 
quemeut  la  fermentation  en  tuant  les  bacteries  h  l’aide  d’un  antisep- 
tique.  L’arret  subit,  et  non  .  progressif,  de  la  fermentation  est  la 
condition  indispensable  qui,  seule,  permet  de  retrouver  les  produits 
intermediates  d’hydrolyse  de  la  cellulose  (sucres).  Cet  auteur,  en  tuant 
brusquement  les  bacteries,  a  pu  caracteriser  dans  les  milieux  de  cul¬ 
ture  du  cellobiose  et  du  glucose,  soit :  de  la  cellulase  et  de  la  cellobiase. 
Ces  sucre?,  eux-mimes,  disparaissent  du  milieu  si  la  mort  des  bac¬ 
teries  est  lente,  ou  si  une  fermentation  meme  tres  faible  reparait. 

En  ce  qui  concerne  la  cellulase,  pour  les  raisons  que  des  considera¬ 
tions  precedentes  relatives  4  la  bacterie  et  h  la  temperature  (voir:  cel¬ 
lulose,  bacterie,  temperature)  justilient  amplement,  je  negligerai  la 
bacterie  et  j'envisagerai,  parmi  les  organismes  isoles,  ceux  (champi¬ 
gnons)  dont  l’activitc  peut  se  manifester  aux  temperatures  moyennes 
de  nos  regions,  qui  sont  leurs  temperatures  normales  de  vie  dans 
Finsecte  et  darts  les  troncs  d’arbres. 

Conditions  de  secretion  et  caracteres  de  la  cellulase  secretee.  — 
Les  trois  essais  (p.  13S  et  136)  concernant  la  nature  du  ferment  cel- 
lulolytique  s6cr6te  par  les  champignons  etudies  sur  ce  point,  et  les 
experiences  spdciales  h  M.  alternans  (p.  113)  ont  conduit  Fauteur  k 
6crire  dans  les  conclusions  (p.  161)  de  son  travail  :  «  Nous  avons  pu 
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demontrer  que  certains  organismes  isoles  de  la  lumiere  du  lube 
digestif  de  certaines  larves  xylophages  etaient  capables  de  degrader  la 
molecule  cellulosique  par  l’action  d’un  entio ferment,  secrete  par  eux 
nniqnement  en  presence  de  eelhilo.se.  11  s’agit  lad’une  excitation  speci- 
tique  resultant  du  contact  intime  de  la  cellule  bacterienne  ou  fungique 
:ivec  la  matiere  cellulosique.  » 

L'auteur  filtre,  a  la  bougie  Ciiamberla.no,  3  milieux  de  culture  de  trois 
semaines  p.  155  et  1&6)  : 

1°  .1  lilien  suns  cellulose.  —  La  filtration  a  la  bougie  n’est  precedee 
iFfnicune  neutralisalion-et  conduit  a  un  liquide  inactif  sur  la  cellulose. 

"2°  Milieu  cellulose.  —  La  cellulose  de  la  culture  est  attaquee.  lei 
encore,  la  filtration  a  la  bougie  n’est  precedee  d'nucune  neutralisation , 
d’aucune  addition,  et  conduit  a  un  liquide  qui  altaque  legercmenl  la 
cellulose  (done  :  exocellulase).  Cette  atlaque  est,  tontefois.  beaucoup 
plus  faible  que  lorsque  la  cellulose  est  en  presence  du  champignon 
vivant. 

3"  Milieu  cellulose.  —  La  filtration  porte,  ici,  sur  un  liquide  provc- 
nant  de  la  maceration  dans  l’eau  distillee  d  un  mycelium  retire  d  une 
culture,  bien  lave,  plasmolyse  k  l’aide  d’une  solution  concentree  de 
phosphate  trisodique  :  liquide  enfin  neutralise  tres  exactement  (l’auteur 
se  sert  d’acide  chlorhydrique  d6ci-normal).  Ce  liquide  bien  neutre,  tiltre 
a  la  bougie,  attaque  energiquement  la  cellulose.  La  cellulase  secretee 
traverse  done  facilement  la  bougie  en  milieu  wulre,  et  se  conduit,  a  cot 
egard,  comme  la  cellobiase  (Bertram)  et  Hoijieker,  3,  p.  J HO  ,  l’inver- 
tine,  et  comme  la  trehalase  (Boi  rql'ei.ot,  4,  p.  189). 

L'auteur  conclut  (p.  156)  :  «  Bar  consequent,  nous  ne  pouvons  qu’avoir 
affaire  a  un  ferment  decomposant  la  cellulose,  ferment  qui  est  e.ndocel- 
hiluire  et  n’agitque  par  contact  direct  avec  la  cellulose;  done  les  cham¬ 
pignons,  eux  aussi,  ne  forment  des  diastases  eellulosiques  que  par  une 
sorte  d’irritation  cellulaire.  » 

line  autre  experience  tres  importante,  beaucoup  plus  demonstrati ve 
et  decisive  que  les  precedentes,  relative  a  M.  nllcrnans  (p.  113  :  alinea  2; , 
aboutit  nettement,  aussi,  a  la  conclusion  :  la  cellulase  est  un  enilofcrnient 
qui  ne  diffuse  pas  dans  le  milieu  exterieur  de  culture.  En  effet,  une 
culture  en  pleine  activite,  tuee  par  le  xylol,  puis  filtree  au  papier,  donne 
un  iiquide  inactif  sur  la  cellulose.  De  la,  fidee  d’ajouter,  a  Faction  du 
xylol,  la  plasmolyse  (p.  113  :  alinea  3;  qui  libere  les  endoferments  et 
specialement  la  cellulase.  11  est  important  de  remarquer,  a  propos  de 
cette  experience,  que  le  x  vlol  a  lui  seul  ne  libere  pas  les  ferments  con- 
tenus  dans  le  mycelium;  la  plasmolyse  (par  le  phosphate  trisodique)  est 
necessaire. 

It ema roles.  —  Si  Pringsheim  et  M”,e  Khouvixe  ont  demontre  que  la  cel¬ 
lulase  s6cret£e  par  les  bact6ries  qu’ils  ont  etudiees  ne  diffuse  pas  dans 
les  milieux  de  culture,  qu’elle  est  un  endoferment,  les  experiences  de 
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M.  R.  Sartory  ne  semblent  pas  permettre  de  formuler  la  meme  conclu¬ 
sion  a  l’dgard  de  ses  organismes. 

A.  Liquides  liltres  a  la  bougie  Chamberland.  —  Les  liquides  qui 
renferment  des  diastases  ne  traversent  pas  les  parois  de  la  bougie  Ciiam- 
berland  sans  modification  :  l’activite  diastasique  est  diminuee  et  par- 
fois  meme  supprimee.  Les  presures  x'egetales,  par  exemple,  etudiees  par 
Javillier  (12,  p.  35),  perdent,  dans  ces  conditions,  une  grande  partie  de 
leur  pouvoir  coagulant. 

De  plus,  la  reaction  du  milieu  a  filtrer  &  la  bougie  presente  une 
importance  capitale,  parce  qu’elle  influe  d’une  fa(;on  souvent  decisive  sur 
la  permeabilite  ou  la  non-permeabilite,  parfois  absolue,  des  parois  eel- 
lulaires  ou  de  la  bougie  aux  ferments  solubles.  Ainsi,  Boerquelot  (4)  a 
constate  que  la  trehalase  de  l Aspergillus  niger  ne  diffuse  pas  dans  le 
liquide  de  culture  qui  est  toujours  acide,  ou  ne  diffuse  que  tres  difficile— 
ment,  a  travers  la  membrane  du  mycelium.  Mais  la  trehalase  passe  dans 
feau  lorsque  le  mycelium  a  ete  bien  lave,  et  qu’en  parliculier  les  acides 
secretes  par  la  moisissure  ont  ete  elimines.  C’est  ainsi  encore  que 
Bertrand  et  Holders, r  (3,  p.  180)  ont  montr6  que  la  cellobiase  est  faci- 
lement  retenue  h.  l’intdrieur  des  tubes  myceliens  etpar  les  parois  du  fillre 
de  porcelaine,  tout  au  moins  lorsque  le  milieu  dans  lequel  on  veut  la 
dissoudre  est  acide  a  l’helianthine  :  condition  qui  est  souvent  realisee, 
par  exemple,  quand  le  mycelium  n’a  pas  ete  suffisamment  lave.  Pour  que 
la  cellobiase  passe  en  solution,  meme  a  travers  les  filtres  de  porcelaine,  il 
faut  que  le  liquide  soit  alcalin  a  Phelianthine,  mais  neutre  ou  legerement 
acide  a  la  phtaleine.  Ces  auteu  rs  ont  pu  constater,  dans  quelques  experien¬ 
ces,  I'iuaclivite  complete  d’une  maceration  A' Aspergillus  niger  qui,  cepen- 
dant,  dedoublait  Ires  bien  le  cellobiose  avant  son  passage  &  la  bougie. 

Dans  les  presentes  recherches  sur  la  nature  du  ferment  cellulolytique 
(endocellulase  ou  exocellulase),  il  etait  done  important  de  tenir  compte 
de  la  reaction  des  liquides,  parce  que  :  1°  pour  les  cultures  acides  des 
champignons,  la  bougie  peut  arreter  completement  la  cellulase,  meme 
si  le  liquide  a  filtrer  &  la  bougie  est  riche  en  exocellulase;  2°  si  on  neu¬ 
tralise  le  milieu  de  culture  contenant  le  mycelium ,  une  endocellulase 
peut  passer  de  la  cavite  du  mycelium  dans  ce  milieu,  traverser  ensuite 
la  bougie  et  faire  croire  a  une  exocellulase.  En  un  mot,  pour  etablir  la 
nature  d’endocellulase,  ilfaut  :  1°  separer  le  mycelium  (avec  l’exces  de 
cellulose)  du  liquide  de  culture  avant  de  neutraliser  et  de  filtrer  a  la 
bougie;  puis  rechercher  une  exocellulase  dans  le  liquide  filtre;  2°  s’il 
n'y  a  pas  d’exocellulase  :  pratiquer,  en  milieu  neutralise,  la  plasmolyse 
du  mycelium  bien  lave  et  la  filtration  a  la  bougie,  puis  rechercher  l'endo- 
cellulase  dans  le  liquide  filtre. 

La  troisieme  experience  de  M.  R.  Sartory  [filtration  de  la  maceration 
neuiralisee  dun  mycelium  lave  et  plasmolyse  :  p.  135  et  156)  montre 
simplement  que  la  cellulase  des  champignons  etudies  {litre  it  travers  la 
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bougie  en  milieu  neutre  et  ressemble,  sur  ce  point,  a  la  cellobiase  (') 
et  k  l’invertine;  4  la  trehalase  (!)  et  a  d’autres  ferments  qui  filtrent  en 
milieu  neutralise  h  la  phtaleine,  mais  ne  filirent  pas  en  milieu  acide  ou 
filtrent  d’aulant  plus  diffieilement  que  le  milieu  est  plus  acide. 

Dans  cette  m6me  experience  n"  3,  la  necessity  de  la  plasmolyse  ne 
semble  pas  demontr^e,  car  la  cellulase  peut  fort  bien  exister  aussi  en 
dehors  du  mycelium,  se  trouver  non  seulement  dans  l’organisme,  mais 
dissoute  dans  le  liquide  de  culture  qui  baigne  le  champignon  (l’expe- 
rience  n°  2  verifie  d’ailleurs,  h  elle  seule,  cette  hypothese) .  Theoriquemenl 
(l’experience  n°  2  reslant  dans  l’ombre),  pour  demontrer,  dans  ce  cas, 
la  n^cessite  de  la  plasmolyse  et  la  nature  d’endocellulase,  il  eiit  fallu 
op6reraussi  sur  le  liquide  de  culture  prealablement  s6pare,  sans  plasmo¬ 
lyse  du  mycelium,  6galement  bien  neutralise  et  filtre,  puis  soumis  a  la 
recherche  d’une  exocellulase. 

II  est  done  possible  que  dans  les  experiences  effectuees  sans  plasmo¬ 
lyse  une  exocellulase  elle-meme  soit  retenue  completement  ^ou  non  : 
es=ai  n"  2)  par  la  paroi  de  la  bougie,  puisque  les  liquides  de  culture  lou- 
jours  acides,  mSme  an  depart  (s),  ne  sont  pas  neutralises. 

Quant  h  la  deuxieme  experience  :  filtration  a  la  bougie  d'un  milieu  de 
culture  cellulose ,  non  plasmolyse,  non  neutralise  (liquide  filtre  ou, 
cependant,  l’auteur  caracterise  la  presence  d’une  exocellulase),  elle 
enleve  a  la  cellulase  le  caractere  d’un  endoferment,  puisque  cette 
diastase  est  bien  dissoute,  sans  plasmolyse  et  sans  neutralisation,  dans 
le  milieu  liquide  qui  baigne  le  champignon.  De  plus  on  peut  fort  bien 
supposer  que  la  culture,  debarrassee  d’abord  du  mycelium,  ;sans  plas¬ 
molyse,  puis  simplement  neutralist  avant  la  filtration  k  la  bougie,  aurait 
fourni  un  liquide  &  !peu  pres  aussi  riche  en  cellulase  que  la  maceration 
neutralist  de  l’exptience  n°  3  :  plasmolyse,  neutralisation  et  filtration. 

Enfin,  la  premiere  experience  :  filtration  a  la  bougie  d’un  milieu  de 
culture  sans  cellulose,  non  plasmolyse,  non  neutralise ,  oil  l’auteur 
conslate  l’absence  de  cellulase,  permet-elle  de  conclure  solidement  : 
que  les  champignons  etudies  ne  secretent  de  la  cellulase  qu’en  presence 
de  cellulose?  Cette  conclusion  parait  insuffisamment  etayee.  L’auteur, 
en  eflet,  considerant  la  cellulase  de  ses  organismes  fungiques  comme  un 
endoferment,  e’est  bien  dans  le  cas  present  qu’il  avait  un  intett  tout 
special  h  appliquer  la  plasmolyse  et  aussi  h  neutraliser  ses  milieux, 
pour  extravaser  la  cellulase  contenue  dans  le  mycelium  et  permettre  sa 
filtration.  II  y  aurait  avantage  a  renouveler  cet  essai,  en  appliquant  les 
donnts  relatives  h  la  reaction  du  milieu  a  filtrer  et,  aussi,  h  l’effet  de 
la  plasmolyse  :  donnees  dteloppees  par  l’auteur,  pour  la  plasmolyse,  k 
propos  de  M.  alternans  (p.  113). 

t.  Bertrand  et  Holderer  (3,  p.  ISO). 

2.  Bourquelot  (4,  p.  189). 

3.  Voir  plus  haut  :  Action  des  organismes  sur  la  cellulose.  Milieux  de  culture. 
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B..  Observations  relatives  a  Mucor  alternans  (p.  113,  alineas  2  et  3). 
—  Ces  observations  sont,  dans  le  corps  da  travail,  les  seules  qui  cadrent 
avec  la  notion  dendoferment  de  l  auteur.  C’esl,  en  effet,  le  seul  en  lroit 
oil  se  trouve  decrit  un  milieu  de  culture  cellulosb  tres  actif  :  non  plas¬ 
molyse,  additionne  de  xylol  pour  arrfiter  la  fermentation,  laisse  au 
repos  pendant  six  jours,  puis  filtre  au  papier,  depourvu  de  cellulasr  et 
de  produits  d' hydrolyse  de  la  cellulose.  Seule,  la  plasmolyse  libere  la 
cellulase.  x 

C’est,  aussi,  le  seul  endroit  oil  nous  pouvons  constater  que  le  xylol,  a 
peu  pres  constamment  employe  par  l'auteur  pour  luer  les  cultures,  ne 
repond  pas  toujours  aux  regies  donnees  par  Iterson  It)  et  par 
Pringsiieim  (17),  pour  la  caractbrisation  des  proluits  intermediates 
d’hydrolyse  de  la  cellulose  (sucres),  puisqu’il  ne  permet  de  deceter 
aucun  produit  de  degradation  (sucres  :  cellobiose,  maltose).  Ces  sucres 
doivent  done  subir,  des  leur  naissance,  la  fermentation  alcoolique, 
puisque  cette  fermentation  est,  pour  M.  alternans ,  le  terme  extreme  de 
son  action  sur  la  cellulose  (p.  114  et  115).  Mais  le  fait  est  imprevu, 
l’auteur  ne  caraclerise  pas  plus  1’alcool  que  les  sucres. 

Remahques.  —  Ces  dernieres  observations  sont  en  disaccord,  no® 
seulement  avec  ce  qui  est  dit  pour  il.  spinosus  oil,  sans  plasmolyse, 
apres  simple  addition  de  xylol  (p.  78)  suivie  d’un  contact  de  dix  jours, 
l’auteur  caracterise  la  presence  de  sucres,  mais  encore,  pour  le  meme 
M.  alternans,  avec  l'essai  decrit  p.  113  (alinda  1  :  fibres  cellulosiques 
reduclrices)  et  avec  des  experiences  developpees  (p.  114  et.  115)  oil,  sans 
plasmolyse,  en  presence  de  toluene  qui  tue  l’organisme  comme  le  xylol 
(voir  :  p.  Ill  et  78),  et  apres  contact  decinqjours,  on  trouve  des  sucres 
(cellobiose,  maltose),  assez  abondants  pour  etre  s^pares  par  la  fermen¬ 
tation  alcoolique  et  caract6rises. 

Ces  observations  concernant  la  cellulase  de  M.  alternans  sont  aussi  et 
disaccord  avec  l’experience  n°  2  (p.  155)  qui  porte  sur  les  cultures  cellu- 
losees  des  champignons  celtulophages  filtrees  cl  la  bougie  sans  plasmo¬ 
lyse  et  sans  neutralisation.  Ici,  en  effet,  la  bougie  Chamberland,  qui  ne 
peut  etre  qu’un  obstacle  au  passage  de  la  cellulase,  surtout  en  milieu 
acide,  laisse  passer  de  la  cellulase  sans  plasmolyse  prealable  du  myce¬ 
lium  et  sans  neutralisation  du  milieu;  tandis  que  dans  les  essais  de  la 
page  113  (atinga  2)  la  culture  d’un  champignon  tres  actif,  simplement 
filtree  au  papier,  donne  un  liquide  depourvu  de  cellulase. 

En  resume  :  la  nature  d’ endo ferment  (qui  rapprocherait  ces  champi¬ 
gnons  des  bacteries  de  Pbingsiieim  (17)  et  de  Mme  Kiioi  vine  (13)]  attribute 
it  la  cellulase  secrelee  par  les  organismes  etudies,  ne  parait  pas  demon- 
tree.  De  plus,  presque  tous  les  faits  rapports,  qui  ne  sont  pas  toujours 
sans  oppositions  marquees,  paraissent  en  faveur  d’une  ezocellulase. 

II  y  aurait  eufin  avantage  a  completer  les  recherches  qui  ont  pour  but 
de  demontrer  lintluence  de  la  cellulose  sur  la  secretion  de  la  cellulase- 
Bull.  Sc.  Pbarm.  ( Decembre  1930).  4i 
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Observations  particulieres  sur  la  vie  des  larves 
dans  les  troncs  d’arbres 

La  duree  considerable  des  cultures  (vingt,  trente  et  meme  qua- 
rante  jours,  pour  les  Macor;  quatre-vingt-cinq  jours  a  quatre  mois, 
pour  les  Fusarium),  et  plusieurs  autres  fails  connexes;  la  realite  plus 
que  douteuse  aux  temperatures  ordinaires  (celles  de  l’insecte),  de 
l’attaque  de  la  cellulose  par  la  bacterie  (seul  organismeditccllulophage, 
isole  de  la  larve  de  Cerambyx  qui  vittrois  ou  quatre  ans  dans  le  chene), 
rendaient  desirable  une  epreuve  directe  portant  sur  les  larves.  Quelle 
part,  en  effiet,  revient  reellement  a  la  cellulose  et  aux  microorganismes 
isoles  de  l’intestin  dans  les  phenomenes  de  nutrition  des  larves?  11  ne 
faut  pas  oublier  que  les  troncs  d’arbres  renferment  d’autres  hydrates 
de  carbone  que  la  cellulose  (amidon,  sucres),  des  malieres  azotees 
variees,  etc...,  et  que  ces  corps  suffiraient  k  expliquer  l’autonutrition 
des  larves  qui  y  vivent,  sans  le  secours  de  la  cellulose.  Certains  fruits-, 
teis  que  les  pommes  (riches  en  sucre),  constituent  d’ailleurs  pourelles, 
d’apres  l’auteur(p.  38),  une  nourriture  de  choix. 

11  y  auraitdonc  eu  int^ret  a  verifier,  chez  les  larves  vivantes,  dans  les 
conditions  naturelles,  comme  l’ont  fait  de  nombreux  auteurs  pour 
l’homme  et  les  animaux  (en  particulier  MmB  Kuouvixe,  13),  la  reality  et 
le  degre  d’utilisatiou  de  la  cellulose.  L’auteur,  ayanl  pu  elever  des  larves 
au  laboratoire  (dans  des  cages  de  bois,  garnies  interieurement  de  verre 
pour  eviter  l’attaque  des  parois  et  des  evasions),  parfois  pendant  plu¬ 
sieurs  mois  et  meme  plus  d’une  annee  (p.  38),  aurait  pu  realiser  un 
dispositif  simple,  permettant  d’appr6cier,  assez  exactement,  le  poids  de 
cellulose  disparue.  11  eut  suffi  de  placer  dans  une  cage  de  petite  dimen¬ 
sion,  la  larve  bien  nettoy6e  et  une  quantite  connue  de  cellulose  sous 
une  forme  quelconque  (copeaux,  sciure  sterilises  ou  non;  ou  pommes) 
ef  de  doser,  apres  un  certain  temps  ('),  la  cellulose  restante  (restes 
alimentaires,  excrements  et  larve).  L’auteur  aurait,  peut-etre,  beaucoup 
mieux  etabli  et  explique-ainsi,  par  la  idalite  et  la  rapiditd  des  pheno- 
menes,  Futility  de  la  cellulose. 

APERliU  GENERAL 

FAITS  ACQUIS  SUR  LE  SORT  DE  LA  CELLULOSE  DANS  LA  NATURE 

La  cellulose  nail  et  se  depose  dans  les  plantes  qui,  apres  leur  mort  ou 
apres  la  chute  de  leurs  organes,  la  livrent  aux  organismes  vegetaux 
saprophytes  et  aux  animaux. 


1.  Temps  assez  court  pour  annuler  une  eventuelle  et  legere  cause  d  errcur,  par 
exces  de  cellulose  ddtruite. 
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Des  organismes  vegetaux  saprophytes  £x  vie  independante  (champi¬ 
gnons  et  bacteries)  interviennent  activement  dans  la  destruction  de  la 
cellulose  ainsi  deposee  sur  le  sol,  et  c’est  a  eux  surtout  qu’on  doit  rappor- 
ter  la  dislocation  progressive  de  la  molecule  organique  de  la  cellulose. 

Les  ferments  digestifs  normaux  des  animaux  sont,  h  eux  seuls,  sauf 
de  tres  rares  exceptions  (escargot),  incapables  d’uliliser,  de  detruire  la 
cellulose.  Ce  sont  les  microorganismes  de  leur  intestin  qui  assurent 
cette  destruction. 

Dans  les  deux  cas,  la  cellulose  est  decomposee  en  plusieurs  temps. 
Une  premiere  hydrolyse,  due  a  la  cellulase,  conduit  a  des  polysac¬ 
charides  plus  simples  que  la  c  llulose  (Mllie  Khouvine),  puis  a  des  sucres 
(cellobiose,  glucose  :  Pringsheim).  Les  sucres  eux-m^mes  sont  attaques 
sans  delai,  et  fournissent  des  produits  varies,  reunis  ou  non  :  gaz  carbo- 
nique,  hydrogene,  methane  (qu’on  trouve  d’ailleurs  dans  les  gaz  intes- 
tinaux),  de  l’aleool  ethylique,  des  acides  gras,  etc...  On  saisit  aisement. 
l’importance  que  presente  le  stade  d’hydrolyse  de  la  cellulose  correspon- 
dant  aux  sucres,  en  ce  qui  concerne  la  vaieur  nutritive  de  la  cellulose. 

M"le  Kuouvine  a  isole  de  l’intestin  humain,  a  peu  pres  regulierement, 
une  bacterie  k  laquelle  il  y  a  lieu  de  rapporter,  en  grande  partie  au 
moins,  pour  l’homme  et  probablement  aussi  pour  les  herbivores,  la 
destruction  de  la  cellulose. 

M.  R.  Sartory  a  rapporte  des  observations  sur  le  pouvoir  cellulolytique 
et  la  nutrition  de  quelques  champignons  etd’une  bacterie,  retires del’in- 
testin  de  larves  xylophages.  Le  travail  en  general,  particulierement  les 
nombreux  points  qui  concernent  les  faits  et  conclusions  si  souvent  non 
etayes,  relatifs  :  aux  hydrates  de  carbone  en  general  (cellulose  en  parti- 
culier,  sucres),  aux  produits  d’hydrolyse  ou  de  destruction  totale  de  la 
cellulose,  il  l’isom6risation  du  cellobiose  en  maltose,  a  la  consommation 
d’alcool;  les  inexactitudes  qui  se  rapportent  aux  conditions  de  vie  des 
organismes,  aux  matieres  azotees,  aux  ferments  solubles  secretes;  la 
r^alite  m£me,  plus  que  douleuse,  aux  temperatures  ordinaires,  de 
l’attaque  de  la  cellulose  (bacterie  :  seul  organisme  considere  comeae 
actif  sur  la  cellulose  isolee  des  larves  de  Cerambvx ,  qui  viveut  cependan ! , 
exclusivement,  pendant  trois  ou  quati’e  ans,  des  matieres  formant,  le 
tronc  du  chene);  enfin  l’absence  de  preuves  directes  demand^es  aux 
larves  vivantes  elles-m^mes,  et  la  possibility  pour  ces  larves  de  trouver 
dans  les  troncs,  outre  la  cellulose,  d’autres  hydrates  de  carbone  assimi- 
lables  par  elles  (sucres,  amidon),  ainsi  que  les  matieres  azotees  les  plus 
variees,  appellent  des  rectifications  et  des  recherehes  s£rieuses. 
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NOTICE  BIOGRAPHIQUE 


EUGENE  VILLEJEAN 

(1850-1930) 


Au  mois  d’avril  1930,  s’est  6teinl  Eugene  Villejean,  l'un  des  membres 
les  plus  distingues  du  corps  des  Pharmaciens  des  Hopitaux,  oil  il  avait 
ete  admis  a  FHonorariat  en  1916. 

Villejean  (Eugene-Gabriel)  6tait  nd  h  Ancy-le-Franc  (Yonne).  le 


‘22  juin  1850.  Fils  d’un  maltre  de  forges,  apres  de  solides  Eludes  clas- 
siques,  il  se  destina  &  la  carriere  pharmaceutique. 

PassionnS  pour  l’etude  des  Sciences,  il  ne  larda  pas  h  aborder  la  voie 
des  eoncours;  en  1873,  il  fut  regu  Interne  en  pharmacie  des  hopitaux 
de  Paris;  en  1876,  il  obtint  la  medaille  d’or  de  l’Internal;  en  1878,  il 
sfut  nomm6  Pbarmacien  des  hopitaux. 

.En  cette  qualile  il  fut  attache  tout  d’abord  &  FhOpital  Sainte-Eugenie 


is.  cousin; 


(plus  lard  hdpital  Trousseau),  a  Lariboisiere,  enfin  a  fllotel-Dieu  en 
1884,  oil  il  resla  jusqu’a  la  retraite  en  1910. 

Entrainepar  son  activite  il  ne  larda  pas  a  se  consacrer  ala  recherche 
scientifique.  A  cette  epoque,  les  laboratoires,  aussi  bien  a  1’Ecole  de 
Pharmacie  que  dans  les  hopitaux,  etaient  peu  nombreux,  mal  outilles, 
et  ne  pouvaient  admetlre  qu’un  nombre  restreint  de  chercheurs;  pour 
ces  diverses  raisons  il  ful  amene  a  entrer  au  laboraloire  de  Regnauld,  a 
celle  £poque  Professeur  de  Pharmacologie  h  la  Faculte  de  Medecine. 
(Test  dans  ce  laboratoire  qu’il  entreprit  ses  principales  recherches,  soit 
seul,  soit  en  collaboration  avec  son  maitre  Hegxauld.  11  conquil  d’abord 
ie  grade  de  Docteur  en  medecine;  en  1886,  il  fut  nomine  Agrege  a  la 
Faculte. 

Les  premieres  recherches  de  Villejean  porterent  sur  la  chimie 
biologique  et  sur  la  chimie.  vegetale.  Ses  doubles  fonctions  de  Pliar  - 
macien  des  hopitaux  et  d’Agrege  a  la  Faculte  de  Medecine  l’orien- 
terent  nalurellement  vers  la  chimie  medicale,  et  ses  recherches  por¬ 
terent  d’abord  sur  la  composition  des  liquides  sereux;  ensuile  vinrent 
1' etude  de  plusieurs  anestliesiques,  en  particulier  du  chlorure  de  methy¬ 
lene,  des  recherches  physiologiques  tres  importantes  sur  le  formene  et 
les  formenes  chlores,  sur  les  pigments  et  matieres  colorantes  de  l'orga- 
nisme,  travaux  qui  constituent  sa  these  d’agregation ;  nous  mentionne- 
rons  egalement  des  recherches  sur  la  valeur  de  la  reaction  a  la  pliloro- 
glucine  dans  le  diagnostic  des  maladies  d’estomac,  sur  la  toxicologie 
du  bismuth,  etc. 

Comme  travaux  plus  specialement  pharmaceutiques,  citons  des 
recherches  sur  la  solubility  des  sels  de  quinine,  sur  le  bichlorhydrate 
de  quinine;  en  chimie  vdgetale,  l’analyse  des  graines  olyagineuses  du 
Svmphonia  fasciculata,  l’etude  d’une  ecorce  de  Cinchona  succiruhra , 
eultive  dans  les  serres  de  la  Faculte  de  Medecine. 

Villejean  s’interessa  egalement  k  la  chimie  industrielle,  et  dans  cel 
ordre  d’idees  nous  pouvons  mentionner  l’etude  et  des  recherches  sur  le 
traitement  d’un  minerai  mixte  de  zinc  et  de  plomb,  une  mise  au  point 
de  la  fabrication  industrielle  de  l’outremer;  enfin  dans  son  s6jour  au 
bureau  de  garantie  de  la  Monnaie  il  put  appliquer  a  l’essai  des  metaux 
precieux  ses  connaissances  approfondies  de  chimie  analytique. 

En  1894,  il  avait  6t6  nommd  membre  de  la  Societe  de  Pharmacie. 
admis  k  l’Honorariat  en  1922. 

Eugene  Villejean  consacra  egalement  une  partie  de  son  activite  a 
l’ytude  des  questions  sociales  et  il  fut  depute  de  FYonne,  son  pays 
natal. 

On  voit  par  ce  court  expose  combien  fut  remplie  la  vie  d’EcGEXE 
Villejean,  et  avec  lui  disparait  une  belle  figure  de  la  Pharmacie  fran- 
caise. 


II.  Cousin. 


FRANCOIS  BILLON 


FRANQOIS  BILLON 

(1866-1930) 


Une  des  belles  figures  du  monde  pharmaceutique  parmi  les  plus 
sympathiques  el  qui  dans  ce  Journal  ne  comptait  que  des  amis,  vient  de 
disparaitre  apres  une  courte  et  douloureuse  maladie. 

Camarade  d’etudes  et  d’internat,  oil  avec  C.  Poulenc,  G.  'Roche, 
C.  David-Rabot  nous  avions  scelle  une  vieille  et  indefectible  amitie,  j’ai 
done  le  devoir  cruel  de  rappeler  en  quelques  mots  une  carriere  feconde. 

Ne  le  20  aoiit  1860,  a  Neuilly-sur-Seine,  F.  Billon,  a  sa  sortie  des 
llopitaux  en  1892,  commenca  sa  carriere  dans  l’industrie  chimique, 
comme  attach^  aux  laboratoires  de  la  Societe  metallurgique  de  Dives- 
sur-Mer,  mais  bientot  il  revient  h  des  recherches  de  chimie  biologique 
en  vue  de  leur  application  h  la  therapeutique.  Pharmacien  a  Paris,  il 
continua,  sur  la  lecithine  du  jaune  d’oeuf,  des  recherches  qu’il  avait  deja 
poursuivies  h  l’Hotel-Dieu,  conseille  par  notre  maitre  Villejean. 

Son  amitie  avec  Camille  Poulenc  et  Georges  Roche  le  lit  rester  en 
liaison  avec  les  6tablissements  Poulenc  freres,  dont  il  devint  rapidement 
l’un  des  collaborateurs  importants ;  on  lui  confla  la  direction  scientifique 
et  commerciale  des  produits  nouveaux  et  ses  qualites  de  chimiste  prati- 
cien  eprouve  furent  tres  appreciees. 

En  1903,  persuade  qu’il  existait  une  Rite  pharmaceutique  et  medi- 
cale,  que  les  grands  problemes  interessaient,  il  fonda  cette  Revue  de 
haute  tenue  que  fut  des  l’abord  la  Biologiemedicale  et  dont  la  valeur  ne 
s’est  pas  dementie  un  instant,  gr&ce  &  ses  efforts  et  &  ceux  des  collabo¬ 
rateurs  dont  il  avait  su  s’entourer. 

11  dirigea,  avec  droiture  et  tenacite,  la  propaganda  medicale  scien¬ 
tifique  ct  la  consideration  internationale  dont  jouit  la  Biologie  medicale 
fut  sa  meilleure  recompense. 

Comme  l’a  dit  excellemment  l’un  de  ses  collaborateurs,  en  fondant  cet 
organe.  son  but  n’etait  pas  sans  audace.  «  En  effet,  il  voulait  uri  Journal 
qui  devait  permettre  aux  m£decins,  aux  industriels,  aux  homines  de 
science,  la  confrontation  de  leurs  points  communs  et  le  rapproche¬ 
ment  de  leurs  activity.  En  somme,  la  Biologie  medicale,  dans  l’esprit  de 
Francois  Billon,  devait  6tre  l’instrument  de  liaison  entre  la  science 
pure,  la  science  mddicale  et  l’industrie  chimique  pharmaceutique.  » 

La  chimie  pharmaceutique  framjaise  doit  beaucoup  a  son  activity 
feconde,  h  ses  travaux,  h  sa  tenacite.  En  encourageant  les  travaux 
scientifiques,  en  faisant  connaitre  ceux  de  Fourneau  par  exemple,  en 
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associant  d’ill ustres  m^decins  et  chirurgiens  aux  essais  sur  la  stovaine , 
le  norarsenobenzol,  il  a  pour  ainsi  dire  provoque  en  France  l’essor  des 
sciences  biologiques  appliquSes  4  la  th^rapeutique. 

D’un  accueil  un  peu  froid  mais  toujours  aimable,  avec  des  qualites  de 
cceur  qui  se  manifestaient  avec  discretion,  il  ,jouissait  de  l’estime  de 
Sous  et  de  l’affection  de  ceux  qui  Font  pu  approcher. 

Au  Syndicat  des  Pharmaciens  de  la  Seine,  il  fit  longtemps  partie  de 
la  Commission  de  discipline  ou  il  alliait,  a  la  fermete  dans  les  repri- 
mandes  des  fautes  graves,  une  tolerance  de  bon  aloi  pour  les  pecca- 
dilles. 

Recemment,  depuis  les  transformations  qu’ont  eu  a  subir  les  indus¬ 
tries  chimiques,  il  avait  etd  designe  comme  administrateur  delegufe  de 
la  Societe parisienne  d' Expansion  cliimique. 

11  ne  recherchait  pas  les  honneurs,  aussi  la  croix  de  Chevalier  de  la 
Legion  d'Honneur  ne  lui  ful-elle  decern^e  qu'au  moment  de  la  promo¬ 
tion  Pasteur,  reparalrice  des  oublis  officiels. 

Egalement,  il  eut  la  surprise  agreable  de  voir  la  Section  de  Phar- 
macie  4  l’Acad6mie  de  Medecine  ajouter  spontanement  son  nom  sur  la 
lists  des  candidats  proposes  a  cette  Compagnie,  ou  sa  place  6tait 
indiqu6e  au  premier  rang  comme  representant  de  la  pharmacie  indus- 
trielle.  La  mort  n’a  pas  permis  que  ce  couronnement  de  sa  carriere  lui 
fut  accorde. 

Pfere  et  grand-pere  d’une  nombreuse  famille,  il  laisse,  4  sa  digne 
eompagne  eploree,  un  fils  qui  suit  ses  traces.  Au  Bulletin  des  Sciences 
Pharmacologiques  doal  F. Billon  encourageaaffectueusement  les  fonda- 
teurs,  ceux-ci  envoient  a  tous  les  siens  l’expression  sincere  de  leurs 
condoleances  6mues. 
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BIBLI0GRAPH1E  ANALYTIQUE 


LIVRES  NOUVEAUX 

GUAEFE  (professeur  Dr  Ed.)  Manuel  de  laboratoire  pour  l  industi-ie 

des  goudrons  de  lignite.  Un  vol.  iu-8°,  199  pages,  avec  64  figure-*,  Prix  : 
35  francs.  Manuels  de  laboraloires.  Traduit  de  l  allemand  par  Ad.  Jouvjji. 
Librairie  po’ylechnique  Ch.  Beranger,  IS,  rue  des  Saints-Peres,  Paris,  1929.  — 
Cet  ouvrage  fait  partie  de  la  collection  des  «  Manuels  de  laboraloires  pour  les 
industries  chimiques  et  similaires  ». 

Son  auteur,  le  professeur  D^Graefe,  s’est  propose  en  principe  de  decrire  les 
mbthodes  d'essai  des  goudrons  de  lignite  et  de  leurs  derives. 

Mais  (’augmentation  du  prix  du  charbon  a  oblige  les  industrials  4  realiser, 
autmt  que  possible,  l’utilisalion  ratiounelle  des  combustibles,  ce  quin^cessite 
une  connaissance  approfondie  de  ceux-ci. 

En  consequence,  l’auleur  a  cru  devoir  consacrer  un  chapitre  de  cette  derniere 
Edition  a  fessai  des  lignites,  autrement  dit  de  la  matiere  premiere. 

II  decrit  ensuite  les  m4thodes  d'analyse  des  produits  de  distillation  de  ces 
lignites  :  goudrons,  coke,  gaz ;  puis  les  mfithodes  d’analjse  des  produits  de 
distillation  des  goudrons,  notainment  les  huiles  et  les  paraffines. 

L'analyse  des  paraffines  dans  [’Industrie  de  la  fabrication  des  bougies  et  le 
contrdle  de  cette  fabrication  sont  traites  en  detail. 

A  la  fin  du  volume,  on  trouve  les  mSthodes  d’analyse  des  brais,  des  asphaltes 
et  de  la  cire  de  lignite. 

La  documentation  ties  soignee  de  cet  ouvrage  constitue  un  guide  pr^cieux 
pour  I’Siude  analytique  d  -s  lignites  et  de  leurs  derives. 

II  y  a  cependant  lieu  de  regretter  que  les  appareils  decrits,  pour  la  determi¬ 
nation  de  certaines  constantes,  soient  exclusivement  des  appareils  allemands. 

Ainsi,  4  propos  du  pouvoir  calorifique,  l’auteur  mentionne  bien  la  bombe  de 
Berthelot  et  l’obus  de  Mahler  parmi  les  appareils  dont  le  prix  Sieve  restreint 
i’emploi,  mais  il  preconise  uniquement  la  bombe  calorirnetrique  de  Hempel, 
d’un  prix  modern,  sans  mSme  citei  l’appareil  de  Fery  r6pondant  4  ces  conditions. 

Pour  la  determination  de  la  viscosite,  I’auteur  propose  seulement  1’appareil 
d’E.NGLER,  dont  nous  ne  mSconnaissons  pas  les  qualil6s,  mais  peut-etre  eut-il 
et6  equitable  de  citer  les  nombreux  modeles  de  viscosimfetres  aptes  4  rendre 
les  meines  services  ou  tout  au  moins  d’en  signaler  l’existence. 

Sous  ces  reserves,  nous  ne  pouvons  que  recommander  aux  interess^s 
l’ouvrage  du  professeur  DrGRAF.FEet  remercier  M.  Jouve,  le  traducteur,  de  nous 
en  avoir  rendu  plus  facile  la  lecture.  E.  Tassilly. 

MIEGE  (Em.).  Contribution  a  l’tstude  morphologiquc  des  bl*5s. 
Etude  de  quelques  caraet6res  secondaires  de  l’epi.  Annales  de 
la  direction  generale  de  1' Agriculture,  du  Commerce  et  de  la  Colonisation 
(Maroc),  tome  I,  1  vol.  221  pages,  1930.  —  L’auteur,  dans  ce  travail  de  longue 
haleine,  donne  une  classification  des  bles  marocains  et  de  nombreuses  autres 
■espbces  cultivees,  bas^e  sur  certains  caracleres  de  I’epi,  et  plus  particulife- 
rement  des  glumes,  glumelles,  epillet  terminal  et  rachis.  Ces  caract4res,  pre- 
rentes  sous  forme  de  nombreux  tableaux  qui  ont  demande  un  travail  consi 
derable,  permettent  de  classer  un  tr4s  grand  nombre  de  genres  et  d’especes,  ce 
quirendra  certainement  de  grands  services  aux  agriculteurs.  J.  Laur'n. 
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ETABLISSEMENTS  ANTOINE  CIIIIUS.  Contribution  a  la  connate 
sance  ties  liuiles  essentielles.  1  vol.  cartonne,  bo  pages.  Imprimerie 
E.  Imbebt  etCw, Grasse,  1929.  — -  II  serait  a  souhaiterquebeaucoup  d’industriels 
suivent  l’exempledes  Etablissements  Antoine  Chiris,  et,  grace  aux  moyens  dont 
ils  disposeiit,  editent  des  ouvrages  aussi  document's  et  aussi  bien  rediges. 

II  fetait  utile  de  rSunir  en  un  seul  livre  un  assez  grand  nombre  de  rensei- 
gnements  ayant  trait  a  l’industrie  des  mati feres  premieres  aromatiques.  G’est 
le  but  auquel  se  sont  attaches  les  collaborateurs  des  Etablissements  Chiris  et 
ils  ont  pleinement  reussi,  nous  donnant,  sousune  forme  trfes  elfegante,  un  livre 
d  une  tenue  irrfeprochable. 

Dans  une  premiere  partie  sont  etudieesles  mfetliodes  analy.tiques,  tant  qua- 
litatives  que  quantitatives,  les  plus  employees  dans  la  chimie  des  huiles 
essentielles. 

Ees  principaux  constituants  des  essences  sont  passes  en  revue  dans  un 
deuxieme  chapitre.  Cette  partie  cbimique  et  physique  est  accompagnee  d’une 
bibliographietres  complete. 

Enfin,  dans  une  troisieme  partie,  la  plus  longue  du  livre,  un  grand  nombre 
d'huiles  essentielles  sont  decrites  avec  leurs  lieux  d’origine  et  leurs  eons- 
tantes ;  certains  des  fechantillons  etudies  sont  assez  rares,  ce  qui  ajoute  encore 
au  merite  des  Etablissements  Antoine  Chiris,  qui  n’ont  pas  hesitfe  it  faire 
d’importants  sacrifices  pour  se  les  procurer  uniquement  dans  un  but  scienti- 
fique.  J.  E. 

GUILLAUME  (A.).  Contribution  a  l'etude  biologique  des  alca¬ 
loides  :  reclierches  experimen tales  sue  le  lupin.  These  Doet.  es 
sc.,  Paris,  1930.  —  L’auteur,  apres  avoir  mis  au  point  une  bonne  methode  de 
dosage  des  alcaloides  par  pesee  cliez  le  lupin  (mfelhode  a  l’acide  silico- 
tungstique  qu’il  verifia  sur  la  sparteine),  fetudie  successivement  les  varia¬ 
tions  quantitatives  de  teneur  en  alcaloides  dans  les  differents  organes  de  la 
plante  cultivee  dans  des  conditions  variees  :  conditions  norinales  de  deve- 
loppement,  action  de  divers  facteurs  extferieurs  :  influence  des  engrais,  de 
l’eclairement,  de  1’obscurite,  du  climat,  etc. 

Les  pertes  en  alcaloides  pendant  la  dessiccalion  de  la  plante  a  Pair  libre  et 
a  l’etuve  sont  envisages  par  comparaison  avec  celles  obtenues  aprfes  stabili¬ 
sation  des  organes,  et  les  rfesultats  sont  nettement  favorables  a  la  stabilisation. 

L’fetude  de  la  migration  des  alcaloides  et  desmatieres  proteiques  pendant  la 
germination  est  bien  conduite  et  montre  1’augmentation  progressive  de  la 
teneur  des  premiers  dans  les  plantes  vu  l’dge  de  celles-ci. 

En  somme,  bon  travail  sur  la  biologie  des  alcaloides,  travail  de  longue 
haleine  puisqu’il  a  demande  six  annfees  consecutives  a  l’auteur,  et  que  celui-ci 
a  entrepris  d’une  facon  interessante  pour  la  physiologie  vfegfetale,  puisqu’il  a 
tenu  compte  a  la  fois  de  la  proportion  en  alcaloides  par  plante  entifere  (ou  par 
plautule)  et  pour  100  parties  d’organe. 

Dans  la  premiere  partie  de  sa  these  M.  A.  Guillaume  a  fait  une  excellente 
etude  critique  des  travaux  entrepris  sur  la  biologie  des  alcaloides  depuis 
l’fepoque  a  laquelle  j’avais  publie  mon  travail  general  sur  la  «  localisation  et 
le  rble  des  alcaloides  et  des  glucosides  vfegfetaux  »  (1914). 

La  mise  au  point  des  travaux  recents  ainsi  que  les  recherches  personnelles 
sont  a  conseiller  a  tous  ceux  qui  s’occupent  de  chimie  vfegfetale  et  particulie- 
rement  a  ceux  que  les  variations  de  principes  actifs  chez  les  plantes  iute- 
ressent. 

Le  travail  de  l’auteur  est  presente  tres  clairement  au  public  par  M.  le  pro- 
fesseur  E.  Perrot  (dont  M.  Guillaume  a  ete  Ueleve),  qui  en  a  fait  la  preface. 
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